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Prefácio 





Fundamentos de Farmacologia para o Técnico em Farmácia é essencial para os estudantes de Técnico em Farmácia e seus 
professores. O livro mais relevante e focado do mercado foi elaborado especificamente para estudantes e programas de Técnico em 
Farmácia. Abrangente e conciso, sem material supérfluo, esta obra apresenta profundidade, tamanho correto e estrutura corretos. 
Os estudantes de Técnico em Farmácia que adotarem este livro estarão informados, confiantes e preparados para o sucesso 
profissional. 

Fundamentos de Farmacologia para o Técnico em Farmácia é organizado por classes de fármacos e por sistemas orgânicos, 
orientação ideal para a compreensão dos conceitos farmacológicos e para a retenção de detalhes sobre fármacos. Do começo ao 
fim, o livro mantém o foco nas informações essenciais para os Técnicos em Farmácia, ou seja, os fármacos e suas ações, opondo- 
se assim à ênfase excessiva em condições e doenças, como é comum encontrar em outros textos de farmacologia. Cada capítulo 
contém informações de como os fármacos circulam (farmacocinética), como atuam (farmacodinâmica) e como são utilizados 
(farmacoterapêutica), além das interações medicamentosas. Características especiais realçam e reforçam as informações-chave, 
enquanto o estilo direto atrai e motiva os estudantes para o aprendizado. 


Características 


Cada capítulo do Fundamentos de Farmacologia para o Técnico em Farmácia inclui as seguintes características: 


= Objetivos do Capítulo preparam o estudante para o assunto apresentado no capítulo, enumerando os tópicos- 
chave. 


= Termos-chave auxiliam a compreensão do material, e também fornecem listas úteis para o estudo no início de 
cada capítulo, incluindo definições. Os termos estão em negrito nos capítulos. 


= Alertas mostram recomendações para relembrar e aplicar o conteúdo do capítulo. 


= No Balcão relata fatos sobre fármacos em cenários relevantes com pacientes e propõe questões de aplicação aos 
estudantes. 

= Tenha Cautela reúne em listas concisas as possíveis reações adversas relacionadas com a maioria dos fármacos 
geralmente prescritos. 

= Como Funciona descreve a farmacocinética e a farmacodinâmica, com ilustrações oportunas. 

= Quadros de Classificação de Fármacos sintetizam as informações básicas sobre todos os fármacos, tratados em 
cada capítulo, por classe, nome genérico e nome comercial. 

m Testes Rápidos, ao fim de cada capítulo, permitem o autoestudo no contexto e oportunidades de revisão para 


estudantes ou opções de tarefa para os professores. As questões são de múltipla escolha, de resposta rápida, de 
falso ou verdadeiro e de correlação. As respostas são fornecidas no Apêndice. 
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Fundamentos de Farmacologia 





OBJETIVOS DO CAPÍTULO 


m Identificar as vias de administração geralmente utilizadas e as características próprias de cada uma 

= Definir farmacocinética, farmacodinâmica e farmacoterapêutica 

m Descrever o processo de absorção de um fármaco administrado oralmente comparado com um administrado 
intravenosamente 

m Listar os fatores que afetam a distribuição de um fármaco 

= Comparar e diferenciar as maneiras diferentes que os fármacos são metabolizados 

m Identificar as maneiras pelas quais os fármacos são eliminados do organismo 

= Diferenciar os modos com que um agonista, um antagonista competitivo e um antagonista não competitivo produzem 
efeito sobre um receptor 

= Comparar tolerância ao fármaco e dependência ao fármaco 

m Listar interações potenciais que geralmente ocorrem entre fármacos 

m Descrever reações adversas comuns aos fármacos 


TERMOS-CHAVE 


administração bucal — uma via de administração na qual o fármaco é colocado na cavidade entre a bochecha e a gengiva de 
um paciente 

administração gástrica — uma via de administração na qual o fármaco é instilado diretamente no sistema gastrintestinal 

administração intradérmica — uma via de administração na qual as substâncias são injetadas na pele 

administração intramuscular — uma via de administração na qual os fármacos são injetados diretamente em vários grupos 
musculares 

administração intravenosa — uma via de administração na qual substâncias são injetadas diretamente na corrente 
sanguínea através de uma veia 

administração oral — uma via de administração na qual o fármaco é tomado pela boca e deglutido 

administração respiratória — uma via de administração de fármaco que necessita da inalação de gases, aerossóis e pós 

administração retal — uma via de administração de fármaco para tratar irritação ou infecção local (supositórios, unguentos, 
cremes ou géis) ou para uma resposta sistêmica (especialmente em situações em que os pacientes não podem tomar 
medicações orais) 

administração subcutânea — uma via de administração de fármaco na qual o fármaco é injetado debaixo da pele 

administração sublingual — uma via de administração de fármaco na qual o fármaco é colocado debaixo da língua, onde é 
absorvido 

administração tópica — transferência do fármaco através da pele ou de uma membrana mucosa 

administração translingual — uma via de administração na qual o fármaco é colocado sobre a língua e absorvido 

administração vaginal — uma via de administração de fármaco utilizada para tratar irritação ou infecção local (supositórios, 
unguentos, cremes ou géis) e às vezes utilizada para um efeito sistêmico 

agonista — um fármaco que se liga a um receptor para produzir uma resposta terapêutica 

alcaloide — um fármaco de origem vegetal formado do componente mais ativo que reage com ácidos para formar um sal 


que se dissolve facilmente 

antagonista — um fármaco que se une a um receptor para impedir a ação de um agonista naquele local 

antagonista competitivo — um antagonista que compete com um antagonista pelo mesmo receptor 

antagonista não competitivo — um antagonista que se liga a receptores e bloqueia os efeitos do agonista 

classe farmacológica — um grupo ou família de fármacos que exibem características semelhantes 

classe terapêutica — fármacos agrupados pelas semelhanças para as doenças que eles tratam ou pelos efeitos que 
produzem no organismo 

curva dose-resposta — um gráfico utilizado para representar a relação entre a dose do fármaco e a resposta que ele produz 

dependência ao fármaco — uma necessidade física ou psicológica por um fármaco 

efeito adverso — veja reação adversa 


efeito antagônico — um efeito que ocorre quando a resposta combinada de dois fármacos é menor do que a resposta 
produzida por qualquer um dos dois sozinho 

efeito colateral — veja reação adversa 

efeito da primeira passagem — o metabolismo de um fármaco pelo fígado, antes de circular pelo resto do organismo, 
incluindo o local de ação 

efeitos aditivos — efeitos que ocorrem quando dois fármacos com ações semelhantes são administrados a um paciente 

enzimas — proteínas produzidas por células vivas que atuam como catalisadores 

fármaco sintético — um fármaco desenvolvido através do uso do conhecimento tradicional e da ciência química sem as 
impurezas das substâncias naturais 

farmacocinética — a absorção, a distribuição, o metabolismo e a excreção de um fármaco 

farmacodinâmica — os efeitos bioguímicos e físicos dos fármacos e seus mecanismos de ações 

farmacoterapêutica — a utilização de fármacos para impedir ou tratar doenças 

fontes naturais — vegetais, animais e minerais utilizados como fonte de fármacos 

glicosídios — fármacos derivados de componentes ativos que formam glicídios (açúcares), encontrados em vegetais 

gomas — componentes ativos em vegetais que dão produtos com a capacidade de atrair e fixar água 

gorduras — substâncias corporais, geralmente sólidas, obtidas de animais como uma fonte de fármaco 

hormônio — substância química produzida por glândulas no organismo e liberada na corrente sanguínea 

índice terapêutico — a relação entre os efeitos terapêuticos desejados do fármaco e seus efeitos adversos; também 
conhecido como margem de segurança 

margem de segurança — veja índice terapêutico 

nome comercial- um nome protegido por direito autoral selecionado pelo laboratório farmacêutico que vende o produto; 
também conhecido como nome de marca ou nome patenteado 

nome de marca — veja nome comercial 

nome genérico — um nome de fármaco não patenteado 

nome patenteado — veja nome comercial 

nome químico — um nome científico de um fármaco que descreve precisamente sua estrutura atômica e molecular 

óleos — líquidos espessos e gordurosos utilizados como uma fonte de fármaco derivados de vegetais ou animais 

potencialização — um efeito que ocorre quando dois fármacos que produzem o mesmo efeito são dados juntos e um 
fármaco incrementa o efeito do outro 

profármacos — fármacos inativos que só se tornam ativos depois de metabolizados 

reação adversa — um efeito desagradável do fármaco; também conhecida como efeito adverso ou efeito colateral 

reação anafilática — uma reação de hipersensibilidade grave e repentina com sintomas que progridem rapidamente e que 
se não tratada pode resultar em morte 

resina — substância viscosa que ocorre naturalmente encontrada em vegetais e utilizada como irritantes locais, laxativos ou 
agentes cáusticos 

resposta idiossincrásica — resposta incomum ou anormal do fármaco 

resposta terapêutica esperada — um efeito desejado do fármaco 

tolerância ao fármaco — uma resposta diminuída do paciente a um fármaco através do tempo, necessitando de doses 
maiores para produzir a mesma resposta 

transporte ativo — difusão que necessita de energia celular para mover o fármaco em vez de difusão espontânea 

transporte passivo — difusão espontânea de uma substância através de uma membrana para igualar a concentração da 
substância em ambos os lados da membrana 

vacina — substância contendo microrganismos mortos ou atenuados com o propósito de criar resistência a uma doença 


N este capítulo, você será apresentado aos princípios fundamentais da farmacologia. Você encontrará as informações básicas de 
como as drogas são chamadas e como elas são criadas. Você também aprenderá sobre as diferentes vias pelas quais os 
fármacos podem ser administrados. 

Este capítulo também aborda o que acontece quando um fármaco penetra no organismo. Isso envolve três áreas principais: 
= farmacocinética (a absorção, a distribuição, o metabolismo e a excreção do fármaco) 
= farmacodinâmica (os efeitos bioquímicos e físicos dos fármacos sobre o organismo e os seus mecanismos de ação) 


m farmacoterapêutica ( a utilização dos fármacos para impedir e tratar doenças) 


Além disso, este capítulo fornece uma introdução sobre as reações adversas aos fármacos. 


BASES FARMACOLÓGICAS 





Os fármacos podem ter três diferentes nomes: 


= O nome químico é um nome científico que descreve de modo preciso a estrutura atômica e molecular do fármaco 

= O nome genérico é o nome não patenteado do fármaco 

= O nome comercial (também conhecido como nome de marca ou nome patenteado) é selecionado pelo laboratório 
farmacêutico que vende o produto. Os nomes comerciais são protegidos por direitos autorais. O símbolo ® após o nome 
comercial indica que o nome é registrado pelo fabricante do fármaco e restrito a ele. 


ARN Fármacos têm pelo menos três nomes: um nome químico, um nome genérico e um nome comercial. Por 
exemplo, Tylenol? é um nome comercial. O nome químico desse fármaco é N-(4-hidroxifenil) acetamida, e o nome 
genérico é acetaminofeno. 


Padrões de prescrição são provavelmente muito diferentes, dependendo de onde você trabalha como técnico em farmácia. Em 
hospitais, a maioria dos que receitam utilizará o nome genérico do fármaco quando escrito para um tratamento médico. Nas 
farmácias comunitárias, você mais provavelmente encontrará o nome comercial nas receitas, especialmente para medicamentos 
mais novos que não têm uma forma genérica ainda disponível. Como um técnico em farmácia, você deve conhecer prontamente os 
nomes comercial e genérico. 


Em 1962, o governo federal americano ordenou a utilização dos nomes oficiais, de modo que apenas um nome oficial 
representaria cada fármaco. Os nomes oficiais estão listados na United States Pharmacopeia and National Formulary (USP/NF). 
A maioria desses nomes são nomes genéricos. 

Fármacos que exibem características semelhantes são agrupados como uma classe farmacológica (ou família). Os bloqueadores 
beta-adrenérgicos são um exemplo de uma classe farmacológica. 


A classe terapêutica agrupa fármacos pelo uso terapêutico. Os anti-hipertensivos (fármacos que são utilizados para tratar a 


pressão sanguínea alta) são um exemplo de uma classe terapêutica. 


AAL Pacientes podem ficar confusos entre os nomes comerciais e os nomes genéricos. É útil se o paciente conhece a 
razão (sintoma ou condição) pela qual ele está tomando o fármaco, de modo que possa estar certo de receber a 
medicação correta. Se um paciente está incerto quanto ao nome de sua medicação, deve pedir ajuda ao farmacêutico. 


Fontes de Fármacos 


Tradicionalmente, os fármacos derivavam de fontes naturais, como vegetais, animais e minerais. Contudo, hoje os pesquisadores 
utilizam o conhecimento tradicional junto com a ciência química para desenvolver fontes sintéticas de fármacos. Uma das 


vantagens dos fármacos desenvolvidos quimicamente é que eles estão livres das impurezas encontradas em substâncias naturais. 


Além disso, os pesquisadores e os que desenvolvem fármacos podem manipular a estrutura molecular das substâncias como os 
antibióticos, de modo que uma leve alteração na estrutura química torna o fármaco eficaz contra diferentes organismos. A 
primeira, a segunda, a terceira e a quarta geração de cefalosporinas são um exemplo. (Você aprenderá mais sobre as cefalosporinas 
no Capítulo 9.) 


Fontes Vegetais 


Há vários tipos de compostos ativos encontrados em fontes vegetais, e eles variam em natureza e efeito: 


= Alcaloides, os componentes mais ativos em vegetais, reagem com ácidos para formar um sal que pode se dissolver mais 
prontamente em líquidos corporais. Os nomes dos alcaloides geralmente terminam em -ina. Exemplos são a atropina, a cafeína 
e a nicotina. 

m Glicosídios são também compostos ativos encontrados em vegetais. Os nomes dos glicosídios geralmente terminam com as 
letras -ina, como a digoxina. 

= Gomas são outro grupo de compostos ativos. As gomas dão produtos que têm capacidade de atrair e fixar água. São exemplos as 
de algas marinhas e as de amido. 

a Resinas, encontradas principalmente na seiva do pinheiro, geralmente atuam como irritantes locais ou como laxativos e 
cáusticos. 

= Óleos, líquidos espessos e às vezes gordurosos, são classificados como voláteis ou fixos. Exemplos de óleos fixos que 
prontamente evaporam são os de hortelã-pimenta, os de hortelã e os de zimbro. Óleos fixos, que não se evaporam facilmente, 
são os de rícino e os de oliva. 


Fontes Animais 
Os líquidos corporais ou glândulas de animais podem também ser fonte de fármacos. Os fármacos obtidos de fontes animais são: 


= hormônios, como a insulina 
m óleos e gorduras (geralmente fixos), como o óleo de fígado de bacalhau 
E enzimas, como a pancreatina e a pepsina 


m vacinas, que são suspensões de microrganismos mortos ou atenuados, como a da gripe 


Fontes Minerais 


Minerais metálicos e ametálicos fornecem vários materiais inorgânicos não disponíveis em vegetais e animais. As fontes minerais 
são utilizadas quando ocorrem na natureza ou estão combinadas a outros componentes. Os fármacos que contêm minerais são: 

m ferro 

m iodo 

m sais de Epsom 


Fármacos Produzidos em Laboratório 


Atualmente, a maioria dos fármacos é produzida em laboratório, e eles podem ser naturais (de fontes vegetais, animais e minerais) 
ou sintéticos. Exemplos de fármacos produzidos em laboratório são o hormônio da tireoide (natural) e a ranitidina (sintético). 
A pesquisa do ácido desoxirribonucleico recombinante (rDNA) levou a outras fontes químicas de compostos orgânicos. Por 


exemplo, o reordenamento da informação genética capacitou os cientistas a desenvolver bactérias que produzem insulina para os 
humanos. 


Administração do Fármaco 


Uma via de administração do fármaco influencia a quantidade dada e a velocidade na qual ele é absorvido e distribuído. Essas 

variáveis afetam a ação do fármaco e a resposta do paciente. Há muitas vias diferentes pelas quais o fármaco pode ser 

administrado: 

m Certos fármacos podem ser dados bucalmente (na cavidade entre a bochecha e a gengiva), sublingualmente (ou SL, debaixo da 
língua) ou translingualmente (na língua) para impedir sua destruição ou transformação no estômago ou no intestino delgado. 


m A via gástrica de administração permite instilação direta da medicação no sistema gastrintestinal (GI) dos pacientes que não 
podem ingerir o fármaco oralmente. 

m Substâncias administradas intradermicamente (ID) são injetadas na pele (derme). Essa via é utilizada principalmente com fins 
de diagnóstico quando dos testes de alergias ou de tuberculose. 

= A intramuscular (IM) permite que os fármacos possam ser injetados diretamente em vários grupos musculares ao variar as 
profundidades do tecido. É utilizada para dar suspensões aquosas e soluções oleosas e medicamentos que não estão disponíveis 
na forma oral. 

= A intravenosa (IV) permite a injeção de substâncias (fármacos, líquidos, sangue ou produtos sanguíneos e contraste de 
diagnóstico) diretamente na corrente sanguínea por uma veia. A administração pode variar de uma dose única até uma infusão 
contínua transferida com grande precisão. 





No BALCÃO 


4 Oftálmica ou Ótica? 
Você recebe uma receita de solução oftálmica de tobramicina. Você observa que está escrito: “1 a 2 gotas a cada 4 h”. 
Pode isso estar correto? 





Sim, gotas oftálmicas podem ser utilizadas no ouvido. Nessa situação, quem receitou quer um antibiótico em particular que não 
está disponível em uma forma de gotas auriculares para ser utilizada no ouvido. Contudo, as gotas no ouvido nunca devem ser 
utilizadas no olho (elas com frequência contêm álcool e outros ingredientes que irritariam o olho). É também importante 
observar que as medicações oftálmicas devem ser estéreis, enquanto as preparações óticas (auriculares) não. 


= Administração oral (PO) é geralmente a via mais segura, mais conveniente e menos cara. Os fármacos são administrados aos 
pacientes que estão conscientes e que podem deglutir. 

m Supositórios, unguentos, cremes ou géis podem ser instilados retalmente (PR) ou vaginalmente (PV) para tratar irritação ou 
infecção local. Alguns fármacos aplicados à mucosa do reto ou da vagina podem ser absorvidos sistemicamente 

m Fármacos que estão disponíveis como gases ou pós podem ser administrados no sistema respiratório. Fármacos dados por 
inalação são rapidamente absorvidos, e os medicamentos dados por dispositivos como o inalador de dose medida podem ser 
autoadministrados. Os fármacos podem também ser injetados diretamente nos pulmões por um tubo endotraqueal em situações 
de emergência. 

= Com a subcutânea (SubQ), quantidades pequenas de um fármaco são injetadas debaixo da pele e no tecido subcutâneo, 
geralmente na parte superior do braço, na coxa ou no abdome do paciente. 


E) TENHA CAUTELA 





Inspeção e Dupla Inspeção 


Embora os fármacos tenham vias usuais de administração, às vezes eles o são de modo diferente. Sempre inspecione duas vezes 
a via de administração e não faça suposições. Por exemplo: 


m gotas para o olho podem ser utilizadas no ouvido, mas o inverso não 
m uma cápsula preenchida por líquido pode ser perfurada e o líquido esguichado sob a língua para absorção sublingual 
= comprimidos e cápsulas podem ser utilizados vaginal ou retalmente em certas circunstâncias 


Certifique-se de que o rótulo auxiliar correto seja aplicado nessas situações! 


m A via de administração tópica é utilizada para fornecer um fármaco através da pele ou de uma membrana mucosa. E utilizada 


para a maioria das preparações dermatológicas, oftálmicas, óticas e nasais. 


Os fármacos podem ser administrados como infusões especializadas dadas por uma via direta a um tecido específico do organismo 
do paciente, como uma infusão epidural (o fármaco é injetado no espaço epidural), infusão intrapleural (o fármaco é injetado na 
cavidade pleural), infusão intraperitoneal (o fármaco é injetado na cavidade peritoneal), infusão intraóssea (o fármaco é injetado na 
abundante rede vascular de um osso longo) e a infusão intra-articular (o fármaco é injetado em uma articulação). 


FARMACOCINÉTICA 





Cinética se refere a movimento. Farmacocinética se ocupa com a ação do organismo sobre um fármaco, quando este se move 
através do organismo. Portanto, farmacocinética aborda como um fármaco é: 


m absorvido (captado pelo organismo) 

m distribuído (movido para dentro dos vários tecidos) 

= metabolizado (transformado em uma forma que pode ser excretada) 
m excretado (removido do organismo) 


Esse ramo da farmacologia se preocupa com o início da ação do fármaco, com o nível máximo de concentração e com a duração 


da ação. 


INESME O acrônimo ADME descreve como um fármaco se move através do organismo. Ele significa absorção, 
distribuição, metabolismo e excreção. 


Absorção 


A absorção de fármacos envolve o curso do fármaco a partir da hora em que é administrado, através de sua passagem aos tecidos, 
até que se torne disponível para uso pelo organismo. 


Ao nível celular, os fármacos são absorvidos por vários mecanismos, principalmente por transporte ativo ou passivo 

= Transporte passivo não necessita que a célula exerça nenhum trabalho para mover o fármaco. Quando um fármaco é 
administrado, ele se difunde (move-se de uma área de alta concentração para uma de baixa concentração) através de uma 
membrana para tornar igual a concentração do fármaco em ambos os lados da membrana. Uma vez igualadas as concentrações, 
cessa a difusão. 

a Transporte ativo necessita que a célula forneça energia para mover o fármaco de uma área de baixa concentração para uma de 
alta concentração. Transporte ativo é utilizado para absorver eletrólitos, como o sódio e o potássio, bem como fármacos como a 
levodopa. 


Muitos fatores influenciam a velocidade da absorção de um fármaco no organismo. Esses fatores são: 

a Via de administração. Se apenas umas poucas células separam o fármaco ativo da circulação sistêmica, a absorção ocorrerá 
rapidamente e ele prontamente alcançará níveis terapêuticos no organismo. Tipicamente, a absorção ocorre em segundos ou em 
minutos se o fármaco for administrado sublingualmente, intravenosamente ou por inalação. A absorção ocorre em uma menor 
velocidade quando os fármacos são administrados por via oral, intramuscular ou subcutânea, porque os sistemas complexos de 
membrana das camadas mucosas GI, músculo e pele retardam a passagem do fármaco. Em velocidades mais lentas de absorção, 
os fármacos podem levar várias horas ou dias para alcançar níveis máximos de concentração. Uma velocidade lenta geralmente 
ocorre com os fármacos administrados retalmente ou com os de liberação sustentada. 

a Aparelho gastrintestinal (GI). A maior parte da absorção dos fármacos orais ocorre no intestino delgado. Se um paciente teve 
grandes ressecções do intestino delgado, a absorção do fármaco diminui, devido à área de superfície reduzida e ao tempo 
reduzido no qual o fármaco está no intestino. Outros fatores GI que afetam a absorção de fármacos são a presença de alimento 
no aparelho GI, antiácidos e motilidade mais lenta. 

= Solubilidade. Um fármaco que é administrado na forma líquida será absorvido mais prontamente porque ele já foi dissolvido em 
solução. Um comprimido, por outro lado, deve primeiro ser dissolvido (no estômago, por exemplo) antes de ser absorvido, um 
processo que demora mais. 


= Função hepática. Os fármacos absorvidos pelo intestino delgado são transportados ao fígado antes de circularem pelo resto do 
organismo. O fígado pode metabolizar grande parte do fármaco antes de ele penetrar na circulação sistêmica. Esse mecanismo é 
chamado de efeito da primeira passagem. O metabolismo hepático pode inativar o fármaco; logo, os efeitos da primeira 
passagem diminuem a quantidade do fármaco ativo liberado na circulação sistêmica. Portanto, doses maiores do fármaco têm 
de ser administradas para se alcançar o efeito desejado. 

a Fluxo sanguíneo. Fluxo sanguíneo aumentado para um local absortivo aumenta a absorção do fármaco, enquanto fluxo 
sanguíneo reduzido a diminui. Absorção mais rápida conduz a um início de ação mais imediato do fármaco. Por exemplo, a 
área muscular selecionada para a administração por via intramuscular pode fazer a diferença na velocidade de absorção do 
fármaco. O sangue flui mais rápido pelo músculo deltoide (na parte superior do braço) do que pelo músculo glúteo (nas 
nádegas). Contudo, o glúteo pode acomodar um volume maior do fármaco do que o deltoide./p> 

= Dore estresse. Dor e estresse podem diminuir a quantidade de fármaco absorvida. Isso pode-se dever a uma alteração no fluxo 
de sangue, no movimento reduzido do aparelho GI ou na retenção gástrica desencadeada pela resposta do sistema nervoso 
autônomo à dor. 

m Conteúdos gástricos. Alimentos sólidos e refeições ricas em gorduras lentificam a velocidade na qual os conteúdos deixam o 
estômago e penetram no intestino, retardando a absorção intestinal de um fármaco. Contudo, alguns como a griseofulvina, são 
mais bem absorvidos se ingeridos com uma refeição gordurosa. 

= Formulação. A formulação do fármaco (como comprimidos, cápsulas, líquido, fórmulas de liberação sustentada, ingredientes 
inativos e revestimentos) afeta a velocidade de absorção do fármaco e seu tempo necessário para alcançar níveis máximos de 
concentração. 

m Interações. A combinação de um fármaco com outro ou com alimento pode causar interações que aumentem ou diminuem sua 
absorção, dependendo das substâncias envolvidas. 


Distribuição 


A distribuição de fármacos é o processo pelo qual o fármaco é fornecido aos tecidos e líquidos do organismo. A distribuição de um 
fármaco absorvido pelo organismo depende de vários fatores: 


a Fluxo sanguíneo. Após um fármaco ter atingido a corrente sanguínea, sua distribuição no organismo depende do fluxo 
sanguíneo. O fármaco é prontamente distribuído aos órgãos com um grande suprimento sanguíneo. Esses órgãos são o coração, 
o fígado e os rins. A distribuição a outros órgãos internos, à pele, ao tecido adiposo e ao músculo é mais lenta. 

= Solubilidade. A capacidade de um fármaco atravessar uma membrana celular depende de se ele é hidro ou lipossolúvel. Os 
fármacos lipossolúveis atravessam as membranas celulares, e os hidrossolúveis não o fazem. Os lipossolúveis podem também 
penetrar no cérebro por atravessarem a barreira hematencefálica (uma membrana que protege os vasos sanguíneos no cérebro 
de substâncias nocivas). 

a Ligação a proteínas. Como percorrem todo o organismo, os fármacos entram em contato com proteínas, como a albumina, uma 
proteína plasmática. O fármaco pode permanecer livre ou se ligar à proteína. A fração do fármaco que está ligada à proteína é 
inativa e não pode exercer um efeito terapêutico. Somente a fração livre ou não ligada permanece ativa. Diz-se que um fármaco 
é altamente ligado à proteína se mais de 80% está ligado a proteína. 


Metabolismo 


O metabolismo de fármacos ou biotransformação é o processo pelo qual o organismo altera um fármaco de sua forma de dosagem 
para uma forma mais hidrossolúvel que pode a seguir ser excretada. Os fármacos podem ser metabolizados de várias maneiras. A 
maioria deles é metabolizada em metabólitos inativos (produtos do metabolismo), que são a seguir excretados. Outros fármacos 
são convertidos em metabólitos ativos que são capazes de exercer sua própria ação farmacológica. Os metabólitos podem sofrer 
metabolismo posterior ou podem ser excretados do corpo inalterados. Alguns fármacos podem ser administrados como fármacos 
inativos, chamados de profármacos, que só se tornam ativos depois de serem metabolizados. 


Vários fatores podem afetar a biotransformação: 

= Localização. Enzimas no fígado metabolizam a maioria dos fármacos. Contudo, o metabolismo pode também ocorrer no plasma, 
nos rins e nas membranas do intestino. Ao contrário, alguns fármacos inibem ou competem pelo metabolismo enzimático, o que 
pode causar o acúmulo deles quando dados juntos. Esse acúmulo aumenta o potencial para uma reação adversa ou toxicidade 
do fármaco. 

= Doença. Certas doenças podem reduzir o metabolismo. Elas são as doenças hepáticas, como cirrose e falência cardíaca, que 
reduzem a circulação para o fígado. 

m Genética. A genética permite que algumas pessoas metabolizem rapidamente o fármaco e outras o metabolizem lentamente. 

= Ambiente. O ambiente pode alterar o metabolismo do fármaco. Por exemplo, o cigarro e o álcool podem afetar a velocidade do 
metabolismo de alguns fármacos. Um ambiente estressante, como uma doença prolongada, cirurgia ou lesão, pode também 
alterar como um indivíduo metaboliza os fármacos. 

= Idade. Alterações durante o desenvolvimento podem também afetar o metabolismo de fármacos. Por exemplo, crianças têm 
fígados imaturos que reduzem a velocidade de metabolismo, e pacientes adultos mais velhos experimentam um declínio no 
tamanho, no fluxo sanguíneo e na produção de enzimas hepáticas, o que também alentece o metabolismo. 

= Supressão ou incremento enzimático. O modo como um fármaco pode ser metabolizado pode ser influenciado por inibição (a 
supressão de uma enzima) e por indução (o incremento de uma enzima). Uma grande preocupação é a ocorrência de interação 
entre fármacos como resultado de inibição e de indução. Por exemplo, quando um fármaco é vital para a saúde do paciente, 
como um anticonvulsivante ou um para a pressão sanguínea, é importante entender que outros fármacos e substâncias podem 
interferir com a rapidez ou com o alentecimento em como o fármaco é metabolizado. Substâncias como a nicotina, encontrada 
em cigarros, podem induzir enzimas, e o suco de toranja (grapefruit) pode inibir enzimas, de modo que a percepção do estilo de 
vida do paciente é outro fator a considerar. 


Excreção 


A excreção de fármacos se refere à sua eliminação do organismo. A maioria dos fármacos é excretada pelos rins e deixa o 
organismo através da urina. Os fármacos podem também ser excretados pelos pulmões, glândulas exócrinas (sudoríparas, salivares 
ou mamárias) e intestino. 


No BA 
4 Alerta de Interação 








Você está processando uma receita quando o computador o alerta para uma interação entre fármacos. O que você faz? 


Você deve alertar o farmacêutico. Há muitos tipos de interações entre fármacos, com alimentos ou com um estado de doença 
existente. Os farmacêuticos são treinados para identificar que interações necessitam de ação. Somente um farmacêutico deve 
ignorar uma interação no computador. 


Clearance 


A velocidade na qual o fármaco é eliminado ou depurado é conhecida como seu clearance. Os rins executam a maior parte do 
trabalho de depurar um fármaco do organismo após ele ter sido metabolizado (clearance renal). O fígado também trabalha para 
depurar fármacos a partir do aparelho Gl (clearance hepático). 


Para testar a velocidade do clearance, os mantenedores de cuidados de saúde podem executar um teste sanguíneo para medir o 
nível de creatina (um dejeto metabólico). Ou um teste de urina pode ser executado para constatar se a quantidade de creatina na 
urina colhida por 12 a 24h se relaciona com o nível de creatina no sangue (clearance de creatina). 


Meia-vida 
A meia-vida de um fármaco é o tempo necessário para que metade do fármaco seja eliminada pelo organismo. Fatores que afetam 


a meia-vida de um fármaco são a sua velocidade, o seu metabolismo e sua excreção. O conhecimento de quanto tempo um fármaco 
permanece no organismo ajuda a determinar a frequência com que ele pode ser administrado. 


Um fármaco que é dado oralmente apenas uma vez é eliminado do organismo quase que completamente após quatro ou cinco 
meias-vidas. Porém, um fármaco que é administrado várias vezes a intervalos regulares alcança uma concentração constante (ou 
estado estacionário, do inglês steady state) no organismo após quatro ou cinco meias-vidas. O estado estacionário ocorre quando a 
velocidade de administração se iguala à velocidade de excre ção do fármaco. 


COMO FUNCIONA 





Como Funciona o Processo Farmacocinético 


Um fármaco se move pelo organismo em quatro fases: absorção, distribuição, metabolismo e excreção (Figura 1.1). 


1 Absorção 


2 Distribuição 


3 Metabolismo 


Excreção 4 <=>" 


AMEE] (1) Inicialmente, o fármaco é absorvido pelo organismo. (2) A seguir, o fármaco é distribuído aos vários tecidos. (3) 
Logo após, o fármaco é metabolizado ou alterado em uma forma que possa ser excretada. (4) Finalmente, o 
fármaco é excretado ou removido do corpo. 


Início, Concentração Máxima e Duração 


Além da absorção, da distribuição, do metabolismo e da excreção, três outros fatores desempenham papéis importantes na 
farmacocinética do fármaco: 


m Início da ação. O início da ação se refere ao intervalo de tempo do momento em que o fármaco é administrado até quando 
realmente começa seu efeito terapêutico. A velocidade do início varia, dependendo da via de administração e de outras 
propriedades farmacocinéticas. 

m Concentração máxima. Quando o organismo absorve mais quantidade do fármaco, as concentrações sanguíneas aumentam. O 
nível de concentração máxima é alcançado quando a velocidade de absorção se iguala à velocidade de eliminação. Contudo, o 
tempo da concentração máxima não é sempre o tempo da resposta máxima. 

= Duração da ação. A duração da ação é a extensão de tempo na qual fármaco produz seu efeito terapêutico. 


FARMACODINÂMICA 





A farmacodinâmica é o estudo dos mecanismos que produzem alterações bioquímicas ou fisiológicas no organismo. A ação do 
fármaco é a interação ao nível celular entre ele e os componentes celulares, como complexos proteicos que compõem a membrana 


celular, as enzimas e os receptores-alvo. A resposta que resulta dessa ação do fármaco é o seu efeito. As seções seguintes 
descrevem os diferentes tipos de efeitos dos fármacos. 


Função Celular 


Um fármaco pode modificar a função celular ou a velocidade da função, mas não pode promover uma nova função da célula ou de 
um tecido-alvo. Portanto, o efeito do fármaco depende do que a célula é capaz de realizar. 
Um fármaco pode alterar a função da célula-alvo por: 


m modificar o conteúdo físico ou químico da célula 
m interagir com um receptor (um local especializado na membrana celular ou dentro da célula). 


Agonistas e Antagonistas 


Muitos fármacos funcionam por estimularem ou bloquearem seus receptores. Um fármaco atraído a um receptor exibe uma 
afinidade por este. Quando um fármaco exibe afinidade por um receptor e o estimula, ele atua como um agonista. Se o fármaco 
tem afinidade para o receptor e não inicia uma resposta após ter se ligado, é chamado de antagonista. Um antagonista impede que 
a resposta ocorra. 
Antagonistas podem ser competitivos ou não competitivos: 
= Um antagonista competitivo compete com o agonista pelos receptores. Como esse tipo de antagonista se liga de modo 
reversível ao receptor, a administração de doses maiores do agonista pode sobrepujar os efeitos do antagonista. 
= Um antagonista não competitivo se liga aos receptores e bloqueia os efeitos do agonista. A administração de doses maiores do 


agonista não pode reverter a ação do antagonista. 


ARN Antagonistas competitivos disputam os receptores, mas doses maiores de um agonista podem “levar a melhor” 
sobre os efeitos do antagonista. 


Fármacos Não Seletivos 


Se um fármaco atua em uma gama de receptores, diz-se que ele é não seletivo e pode causar efeitos múltiplos e espraiados. Além 
disso, alguns receptores são classificados por seus efeitos específicos. Por exemplo, receptores beta, de modo característico, 
produzem frequência cardíaca aumentada e relaxamento brônquico, bem como outros efeitos sistêmicos. Contudo, esses receptores 
podem além disso ser classificados em receptores beta,, que atuam principalmente no coração, e receptores beta,, que agem 


principalmente nos músculos lisos e nas células glandulares. 


Potência do Fármaco 


A potência do fármaco se refere à sua quantidade relativa necessária para produzir uma resposta desejada. A potência do fármaco 
também é utilizada para comparar dois deles. Se o fármaco X produz a mesma resposta que o fármaco Y em uma dose mais baixa, 
então o fármaco X é mais potente que o Y. 


Como seu nome significa, uma curva dose-resposta é utilizada para representar de modo gráfico a relação entre a dose de um 
fármaco e a resposta que ele produz (ver Como Funciona: Curva Dose-Resposta). Na curva dose-resposta, uma dose baixa 


geralmente corresponde a uma baixa resposta. Em uma dose baixa, um aumento da dose produz apenas um leve aumento da 
resposta. Com aumentos posteriores da dose, a resposta do fármaco se eleva de modo significativo. Contudo, após um certo ponto, 
um aumento da dose origina pouco ou nenhum aumento da resposta. Nesse ponto, diz-se que o fármaco alcançou a eficácia 


máxima. 


Índice Terapêutico 


A maioria dos fármacos produz múltiplos efeitos. A relação entre os efeitos terapêuticos desejados do fármaco e as reações 
adversas que ele produz é chamada de índice terapêutico do fármaco. E também referida como sua margem de segurança. 


O índice terapêutico geralmente mede a diferença entre: 
= uma dose eficaz para 50 por cento dos pacientes tratados 
m a dose mínima na qual ocorrem reações adversas 


Fármacos com um índice terapêutico estreito ou baixo têm uma estreita margem de segurança. Isso significa que há uma estreita 
faixa de segurança entre a dose eficaz e a dose letal. Por outro lado, um fármaco com um alto índice terapêutico tem uma ampla 
margem de segurança e possui menos riscos de efeitos tóxicos (nocivos). 


COMO FUNCIONA 





Curva Dose-Resposta 


A Figura 1.2 exibe a curva dose-resposta para dois fármacos diferentes. Como você pode observar, em doses baixas de cada 
fármaco, um aumento da dose resulta em somente um pequeno aumento na resposta do fármaco (p. ex., do ponto A para o 
ponto B). Em doses maiores, um aumento da dose produz uma resposta muito maior (do ponto B para o ponto C). Contudo, 
quando a dose continua a subir, um aumento da dose produz muito pouco aumento na resposta (do ponto C para o ponto D). 


Este gráfico também mostra que o fármaco X é mais potente que o fármaco Y, pois ele produz a mesma resposta em uma 
dose muito menor (compare o ponto A com o ponto E). 
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Figura 1.2 Curva dose-resposta. (De Clinical Pharmacology Made Incredibly Easy. 2nd ed. Philadelphia, PA: Lippincott Williams 
& Wilkins; 2005.) 


FARMACOTERAPÊUTICA 





Farmacoterapêutica é o uso de fármacos para tratar doenças. Quando se escolhe um fármaco para tratar uma dada condição, os 
mantenedores de cuidados de saúde consideram não apenas a eficácia do fármaco, mas também outros fatores, como o tipo de 
terapia que o paciente receberá. 


Hábitos e Estilo de Vida 


O estado geral de um paciente e outros fatores individuais podem alterar a resposta do paciente a um fármaco. Também, como 
duas pessoas não são idênticas fisiológica e psicologicamente, as respostas do paciente a um fármaco podem variar muito, 
dependendo de fatores como: 


m idade 

m função cardiovascular 

m alimentação 

m estado geral 

m interações entre fármacos 

m função GI 

m função hepática 

m infecção 

m função renal 

m gênero 

As condições médicas acontecendo ao mesmo tempo e as características do estilo de vida do indivíduo têm de ser consideradas 
quando da seleção de uma terapia com fármacos. 


Tolerância e Dependência 


É importante relembrar que certos fármacos têm uma tendência a criar tolerância e dependência em pacientes. A tolerância ocorre 
quando um paciente desenvolve uma resposta diminuída ao fármaco com o passar do tempo. Por isso, o paciente necessita de 
doses maiores para produzir a mesma resposta. 

A tolerância difere da dependência, na qual o paciente exibe uma necessidade física ou psicológica do fármaco. A dependência 
física produz sintomas de retirada quando a droga é interrompida, enquanto a dependência psicológica se baseia em um desejo de 
continuar tomando o fármaco para aliviar a tensão e evitar desconforto. 


INES Seja cuidadoso ao anotar a história do paciente com fármacos que possam levar à dependência. A frequência, a 
dosagem e a condição a ser tratada podem requerer a presença do médico. 


== 


INTERAÇÕES ENTRE FÁRMACOS 





As interações entre fármacos podem ocorrer entre fármacos ou entre fármacos e alimentos. Elas podem interferir com os resultados 
de um teste laboratorial ou produzir incompatibilidades físicas ou químicas. Quanto maior a quantidade de fármacos que o paciente 
recebe, maior as possibilidades de que uma interação possa ocorrer. Por exemplo, podem ocorrer níveis tóxicos de fármacos 
quando o metabolismo e a excreção de um são inibidos por outro, enquanto algumas interações afetam apenas a excreção. 

Outras interações potenciais são: 
m efeitos aditivos 
m potencialização 
m efeitos antagônicos 
m absorção diminuída ou aumentada 
m competição pela ligação a proteínas 
m interações com alimentos 

As interações entre fármacos podem também alterar os testes laboratoriais e produzir alterações observadas no 
eletrocardiograma de um paciente. 


Efeitos Aditivos 


Efeitos aditivos podem ocorrer quando dois fármacos com ações semelhantes são administrados a um paciente. Os efeitos são 
equivalentes à soma dos efeitos de cada fármaco se administrados sozinhos em doses mais elevadas. 

Dar dois fármacos juntos, como dois analgésicos (que aliviam a dor), tem várias vantagens potenciais: doses mais baixas de 
cada fármaco, probabilidade diminuída de reações adversas e maior controle da dor do que um fármaco dado sozinho (mais 
provavelmente devido a diferentes mecanismos de ação). Há um risco diminuído de efeitos adversos ao se dar dois fármacos para a 


mesma condição, pois ao paciente são dadas doses mais baixas de cada fármaco: quanto maior a dose, maior o risco de efeitos 
adversos. 


Potencialização e Efeitos Antagônicos 


Um efeito sinérgico, também chamado de potencialização, ocorre quando dois fármacos que produzem o mesmo efeito são dados 
juntos e um deles incrementa (potencializa) o efeito do outro. Isso produz efeitos maiores do que quando cada droga é tomada 
sozinha. 


Um efeito antagônico ocorre quando a resposta combinada de dois fármacos é menor do que a resposta produzida por apenas 


um deles. 


Efeitos na Absorção 


Dois fármacos dados juntos podem alterar absorção de um deles ou de ambos. Os fármacos que alteram a acidez do estômago 
podem alterar a capacidade de um outro se dissolver nesse órgão. Também, alguns fármacos podem interagir e formar um 
composto insolúvel que pode não ser absorvido. Às vezes, uma interação entre fármacos relacionada com a absorção pode ser 
evitada pela administração deles com um intervalo de pelo menos duas horas. 


Competição por Ligação à Proteína 


Após um fármaco ser absorvido, o sangue o distribui através do organismo como um fármaco livre ou como um fármaco que se 
liga à proteína plasmática. Quando dois fármacos são dados juntos, eles podem competir pelos locais de ligação à proteína, 
levando a um aumento nos efeitos de um deles, pois um deles é deslocado da proteína e torna-se um fármaco livre não ligado. 


Interações com Alimentos 


Interações entre fármacos e alimentos podem alterar os efeitos terapêuticos dos primeiros. O alimento pode alterar a velocidade e a 
quantidade do fármaco absorvido do aparelho GI, afetando a biodisponibilidade, a quantidade de uma dose de um fármaco que é 
tornada disponível à circulação sistêmica. Os fármacos também podem impedir a absorção de vitaminas e minerais. 


Alguns fármacos estimulam a produção de enzimas, aumentando as velocidades metabólicas e a demanda por vitaminas que são 
cofatores das enzimas (que têm de se unir à enzima para que esta funcione). Interações perigosas também podem ocorrer. Por 
exemplo, quando o alimento que contém tiramina (como o queijo cheddar envelhecido) é ingerido por uma pessoa que está 
tomando um inibidor da monoamina oxidase, pode ocorrer crise hipertensiva. Toranja (grapefruit) pode inibir o metabolismo de 
certos medicamentos, como a fexofenedina, a ciclosporina e o nifedipino, resultando em níveis sanguíneos tóxicos. Devido a todas 
essas interações de alimentos com o metabolismo dos fármacos, é essencial estar atento a elas. 


No BALCÃO 


4 Rótulos Auxiliares 
Você está aviando uma receita de tetraciclina e percebe que uma grande quantidade de rótulos auxiliares está 
associada a essa medicação. Todos eles necessitam ser aplicados ao frasco? 








Sim. Se a tetraciclina for administrada com produtos lácteos, antiácidos ou multivitaminas, ela ligar-se-á com os ingredientes 
nesses alimentos e fármacos e não será absorvida. O resultado é que nenhuma tetraciclina estará disponível para distribuição, 
e, portanto, o paciente não obterá nenhum benefício de tomar a medicação. 


REAÇÕES ADVERSAS AOS FÁRMACOS 





O efeito desejado de um fármaco é chamado de resposta terapêutica esperada. Uma reação adversa (também chamada de efeito 


colateral ou efeito adverso), por outro lado, é uma resposta nociva e não desejável a um fármaco. Reações adversas aos fármacos 
podem variar de efeitos brandos que desaparecem quando a droga é interrompida a doenças debilitantes que se tornam crônicas. 
Reações adversas podem aparecer rapidamente após o começo de uma nova medicação, mas podem se tornar menos graves com o 
passar do tempo. 


Reações adversas aos fármacos podem ser classificadas como relacionadas à dose ou relacionadas à sensibilidade do paciente. 


Reações Relacionadas à Dose 


A maioria das reações adversas aos fármacos resulta dos efeitos farmacológicos conhecidos e são de modo característico 
relacionadas com a dose. Esses tipos de reações podem ser previstas na maioria dos casos. Os quatro principais tipos de reações 
relacionadas com a dose são abordados a seguir. 


Efeitos Secundários 


Um fármaco caracteristicamente produz não apenas um efeito terapêutico principal, mas também efeitos secundários que podem 
ser nocivos ou benéficos. Por exemplo, a morfina utilizada para o controle da dor pode levar a dois efeitos secundários 
indesejados: constipação intestinal e depressão respiratória. Difenidramina utilizada como anti-histamínico produz sedação como 
efeito secundário e é às vezes utilizada como uma ajuda para dormir. 


Hipersuscetibilidade 


Um paciente pode ser hipersuscetível às ações farmacológicas de um fármaco. Tal paciente experimenta uma resposta terapêutica 
excessiva ou efeitos secundários mesmo quando dada a dose terapêutica usual. A hipersuscetibilidade, de modo característico, 
resulta de farmacocinética alterada (absorção, metabolismo e excreção), o que leva a níveis sanguíneos maiores que os esperados. 
Sensibilidade aumentada ao receptor também pode aumentar a resposta do paciente aos efeitos terapêuticos ou adversos. 


Superdosagem 


Uma reação tóxica de um fármaco pode ocorrer quando uma dose excessiva é tomada intencionalmente ou por acidente. O 
resultado é uma resposta exagerada ao fármaco que pode levar a alterações rápidas ou reações mais sérias, como depressão 
respiratória, colapso cardiovascular e mesmo morte. Para evitar reações tóxicas, pacientes cronicamente doentes ou adultos mais 
velhos com frequência recebem doses menores de fármacos. 


Efeitos latrogênicos 


Reações iatrogênicas são reações adversas aos fármacos que podem mimetizar distúrbios patológicos. Por exemplo, fármacos 
como antineoplásicos, ácido acetilsalicílico, corticosteroides e indometacina geralmente provocam irritação GI e sangramentos. 
Outros exemplos de efeitos iatrogênicos são a asma induzida com propranolol, nefrite (inflamação no rim) induzida com meticilina 
e surdez induzida com gentamicina. 


Interações Relacionadas à Sensibilidade 


Reações adversas relacionadas à sensibilidade do paciente não são tão comuns como as reações relacionadas à dose. As reações 
relacionadas à sensibilidade resultam de uma sensibilidade incomum e extrema de um paciente a um fármaco. Essas reações 
adversas surgem de uma resposta tecidual característica, e não de uma ação farmacológica exagerada. A sensibilidade extrema do 
paciente pode ocorrer como uma alergia ao fármaco ou como uma resposta idiossincrásica. 


Uma alergia ao fármaco ocorre quando o sistema imune de um paciente identifica um fármaco, um metabólito do fármaco ou 
um fármaco contaminante com uma substância estranha perigosa que deve ser neutralizada ou destruída. Exposição prévia ao 
fármaco ou a um outro com características químicas semelhantes sensibiliza o sistema imune do paciente, e a exposição 
subsequente causa uma reação alérgica (hipersensibilidade). Uma reação alérgica não apenas lesa células e tecidos diretamente, 
mas também produz danos sistêmicos mais amplos ao iniciar a liberação celular de substâncias vasoativas e inflamatórias. Esse 
tipo de reação alérgica grave é também chamado de reação anafilática. 


A reação alérgica pode variar em intensidade de uma reação branda com uma erupção cutânea e coceira a uma reação imediata 
potencialmente letal com colapso circulatório e edema de laringe e de bronquíolos. 

Algumas reações adversas relacionadas à sensibilidade não resultam das propriedades farmacológicas de um fármaco ou de uma 
alergia, mas são específicas a um dado paciente. Elas são chamadas de respostas idiossincrásicas. Algumas respostas 
idiossincrásicas têm uma causa genética. 


No BALCÃO 


Alergias a Outros Medicamentos 


4 Um paciente cochila durante o aviamento da receita. Como parte da informação que obtém dele, você lhe pergunta se 
ele tem alguma alergia a fármacos. O paciente diz que é alérgico à eritromicina e à penicilina. Após perguntar que tipos de 
reações o paciente teve, você percebe que ele desenvolveu uma erupção cutânea com penicilina e experimentou um distúrbio 
gástrico ao tomar eritromicina. São essas duas reações alérgicas? 


Não. A erupção cutânea causada pela penicilina é uma reação alérgica. O distúrbio gástrico causado pela eritromicina é uma 
reação adversa provocada pelo medicamento e que pode ser minimizada tomando a medicação com alimento. 


TESTE RÁPIDO 





Responda as seguintes questões de múltipla escolha. 
1. Qual é o meio mais claro e mais preciso de se referir a um fármaco? 
a. pelo nome genérico 
b. pelo nome químico 
c. pelo nome de marca 
d. pelo nome comercial 
2. Qual das seguintes não é uma via de administração de fármacos? 
a. intramuscular 
b. bucal 
c. extradérmica 
d. sublingual 
3. Fármacos podem derivar de: 
a. vegetais 
b. animais 
c. minerais 
d. todos acima 
4. Que órgão principalmente metaboliza a maioria dos fármacos? 
a. pulmões 
b. rins 
c. fígado 
d. intestino delgado 
5. Quando a velocidade de absorção de um fármaco se iguala à velocidade de eliminação, o fármaco alcançou seu (sua): 
a. nível de concentração máxima 
b . meia-vida 
c. início de ação 
d. potencialização 
Responda cada uma das seguintes questões com uma a três frases. 


1. Explique a diferença entre tolerância e dependência ao fármaco. 


2. Nomeje quatro tipos de interações entre fármacos. 


3. Quais são as etapas da farmacocinética”? 


4. Explique rapidamente a diferença entre antagonistas competitivos e não competitivos. 


5. Qual é a diferença entre uma reação alérgica e uma reação adversa? 


Responda as questões seguintes se verdadeiras ou falsas. 


1. — A FDA (U. S. Food and Drug Administration) regula as linhas de conduta para dar nome a um fármaco. 

2. — Comprimidos podem ser dados oralmente, vaginalmente ou retalmente. 

3. — Transporte passivo necessita que a célula produza energia para igualar a concentração do fármaco de ambos os lados de uma 
membrana. 

4. — Fármacos são imediatamente excretados após serem absorvidos pelo organismo. 

5. — A potência do fármaco se refere à sua quantidade relativa necessária para produzir uma resposta desejada. 


Relacione a descrição da coluna da esquerda com a via de administração correta da coluna da direita. 


1. injetado diretamente no músculo a. subcutânea 

2. injetado exatamente abaixo da pele b. intravenosa 
3. injetado em uma veia c. intramuscular 
4. inalado pelos pulmões d. sublingual 

5. colocado debaixo da língua e. respiratória 


CAPÍTULO 


Fármacos que Atuam no 


Sistema Nervoso Autônomo 


OBJETIVOS DO CAPÍTULO 





= Relacionar os nomes comerciais e genéricos dos fármacos geralmente utilizados que atuam no sistema nervoso autônomo 


m Identificar os usos dos fármacos geralmente empregados que atuam no sistema nervoso autônomo 

m Comparar os fármacos que atuam no sistema nervoso autônomo com a classificação apropriada 

m Identificar as reações adversas comuns dos fármacos geralmente utilizados que atuam no sistema nervoso autônomo 

= Descrever o mecanismo de ação dos agonistas colinérgicos 

= Comparar os mecanismos de ação dos fármacos adrenérgicos de ação direta, de ação indireta e de ação dual 

m Identificar os efeitos que os bloqueadores alfa-adrenérgicos têm sobre o organismo 

m Identificar os efeitos sobre o organismo dos bloqueadores beta-adrenérgicos, incluindo os beta,, beta, e os não seletivos 


TERMOS-CHAVE 


acetilcolina — neurotransmissor do sistema nervoso parassimpático necessário para a memória e para o pensamento 

agonistas colinérgicos — fármacos que mimetizam a ação do neurotransmissor acetilcolina 

astenia — fraqueza; perda de força 

bloqueadores alfa-adrenérgicos (ou alfabloqueadores) — fármacos que operam interrompendo as ações das 
catecolaminas, norepinefrina e epinefrina, nos receptores alfa, e alfa, 

bloqueadores beta-adrenérgicos (ou betabloqueadores) — os fármacos bloqueadores adrenérgicos mais utilizados; 
impedem a estimulação do sistema nervoso simpático ao inibirem a ação das catecolaminas em receptores beta- 
adrenérgicos 

bloqueadores beta-adrenérgicos cardiosseletivos — fármacos bloqueadores beta-adrenérgicos seletivos que afetam 
principalmente os receptores beta, e reduzem a estimulação do coração 

bradicardia — frequência cardíaca lenta, geralmente menor que 60 batimentos por minuto 

broncospasmo — espasmo ou constrição dos brônquios resultando em dificuldade em respirar 

dispneia — respiração difícil ou forçada; encurtamento da respiração 

edema — acúmulo de excesso de água no organismo; inchaço 

fármacos adrenérgicos — fármacos que imitam os efeitos produzidos pelo sistema nervoso simpático, que ativa a resposta 
de “luta e fuga”; também conhecidos como fármacos simpaticomiméticos 

fármacos adrenérgicos não catecolamínicos — fármacos de ação direta, indireta ou dual que estimulam o sistema nervoso 
simpático 

fármacos anticolinérgicos — veja fármacos bloqueadores colinérgicos 

fármacos anticolinesterásicos — fármacos que funcionam alentecendo ou bloqueando a degradação da acetilcolina nas 
vizinhanças dos receptores colinérgicos 

fármacos bloqueadores adrenérgicos — fármacos que bloqueiam a transmissão de impulsos nos receptores adrenérgicos; 
utilizados para interromper a função do sistema nervoso simpático; também chamados de fármacos simpaticolíticos 

fármacos bloqueadores colinérgicos — fármacos que interrompem as respostas nervosas parassimpáticas no sistema 
nervoso central e no sistema nervoso autônomo; também chamados de fármacos anticolinérgicos, pois param a ação 


acetilcolina nos receptores colinérgicos ativados 

fármacos colinérgicos — fármacos que promovem a ação do neurotransmissor acetilcolina; também chamados de fármacos 
parassimpaticomiméticos, pois produzem efeitos que imitam a estimulação nervosa parassimpática 

fármacos parassimpaticomiméticos — fármacos que produzem efeitos que imitam a estimulação do sistema nervoso 
parassimpático 

fármacos simpaticolíticos — veja fármacos bloqueadores adrenérgicos 

fármacos simpaticomiméticos — veja fármacos adrenérgicos 

glaucoma — um grupo de doenças oculares caracterizado por pressão intraocular aumentada; resulta em alterações dentro 
do olho, defeitos do campo visual e por fim cegueira (se não tratado) 

hiperglicemia — nível alto de glicose (açúcar) no sangue 

hipertensão — pressão sanguínea alta; geralmente definida como uma pressão sistólica acima de 140 mmHg e uma pressão 
diastólica acima de 90 mmHg 

hipotensão — pressão sanguínea anormalmente baixa 

hipotensão ortostática — uma queda da pressão sanguínea que pode ocorrer quando o paciente se move da posição 
deitada ou sentada para a posição ereta 

infarto do miocárdio — ataque cardíaco 

órgão-alvo — o órgão planejado para receber a dose terapêutica de um medicamento 

taquicardia — frequência cardíaca rápida (acima de 100 batimentos por minuto) 

vertigem — uma sensação anormal de rotação ou giro que pode ocorrer com a cinetose e outros distúrbios 





O sistema nervoso inclui o cérebro, a medula espinal e os nervos. A porção involuntária do sistema nervoso é chamada de 
sistema nervoso autônomo, fazendo referência a sua atividade autônoma. Ele regula a ação das glândulas, dos músculos lisos 
dos órgãos ocos e dos vasos e o músculo cardíaco. 


O sistema nervoso autônomo é dividido ainda em sistema nervoso simpático e sistema nervoso parassimpático com base em 
como cada sistema afeta diretamente os diferentes órgãos. Você aprenderá mais sobre esses dois sistemas e os fármacos que 
mimetizam suas ações ao final deste capítulo. 


Os fármacos que atuam no sistema nervoso autônomo são utilizados para tratar uma ampla gama de condições. Como afetam o 
sistema nervoso, esses fármacos podem produzir efeitos em muitas áreas por todo o organismo. Neste capítulo, você aprenderá 
acerca dos fármacos que atuam no sistema nervoso autônomo que são utilizados para tratar condições como: 

m demência causada pela doença de Alzheimer 
m fadiga e fraqueza musculares 

m asma e outras dificuldades respiratórias 

m pressão sanguínea anormalmente alta ou baixa 
m condições cardíacas 


FÁRMACOS COLINÉRGICOS 





Fármacos colinérgicos sustentam a ação do neurotransmissor acetilcolina. Eles também são chamados de fármacos 
parassimpaticomiméticos, pois produzem efeitos que mimetizam a estimulação nervosa parassimpática. O sistema nervoso 
parassimpático é parte do sistema nervoso que ajuda o organismo a poupar energia. Ele produz certas respostas no organismo que 
são projetadas para utilizar menos energia. Elas incluem (mas não se limitam a) as seguintes: 
m pressão sanguínea diminuída 
m frequência cardíaca diminuída 
m produção de saliva aumentada 
m respiração mais superficial e mais lenta 
m miose (constrição das pupilas do globo ocular) 
Há duas classes ou grupos principais de fármacos colinérgicos. 
= Agonistas colinérgicos imitam a ação do neurotransmissor acetilcolina. 
= Fármacos anticolinesterásicos operam cessando a destruição da acetilcolina na vizinhança dos receptores colinérgicos. (Ver 
Como Funcionam os Fármacos Colinérgicos.) 


COMO FUNCIONA 





Como Funcionam os Fármacos Colinérgicos 


Os fármacos colinérgicos podem pertencer a duas classes principais: agonistas colinérgicos e fármacos anticolinesterásicos. Aqui 
está como esses fármacos conseguem seus efeitos. 


Agonistas colinérgicos (Figura 2.1A): 
1. Quando um neurônio no sistema nervoso parassimpático é estimulado, o neurotransmissor acetilcolina é liberado. 


2. A acetilcolina atravessa a sinapse (o espaço entre neurônios adjacentes) e interage com os receptores no neurônio adjacente. 
Os agonistas colinérgicos estimulam os receptores colinérgicos, mimetizando a ação da acetilcolina. 


Fármacos anticolinesterásicos (Figura 2.1B): 
1. Após estimular o receptor colinérgico, a acetilcolina é destruída pela enzima acetilcolinesterase. 


2. Os fármacos anticolinesterásicos inibem a acetilcolinesterase. Como resultado, a acetilcolina não é degradada e começa a se 
acumular, levando a efeitos prolongados da acetilcolina. 


Neurônio 


vo“ vmoma 
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Figura 2.1 Agonistas colinérgicos (A) e fármacos anticolinesterásicos. (B) Em ambas as partes da figura ACH é acetilcolina, CAD 
é o fármaco agonista colinérgico, ACE é acetilcolinesterase e ACD é o fármaco anticolinesterásico. (De Clinical 
Pharmacology Made Incredibly Easy. 2nd ed. Philadelphia, PA: Lippincott Williams & Wilkins; 2005.) 


Agonistas Colinérgicos 


Esses fármacos estimulam diretamente os receptores colinérgicos ao imitar a ação do neurotransmissor acetilcolina. As maneiras 
pelas quais o organismo processa esses fármacos podem variar de modo amplo, também dependendo de como cada agonista 
interage (se une) com o sistema nervoso (receptores). 


Agonistas colinérgicos são raramente dados por injeção intramuscular (IM) ou intravenosa (IV). Isso se deve ao fato de que eles 
são quase que imediatamente degradados por colinesterases (enzimas) nos espaços entre os tecidos e dentro dos vasos sanguíneos, 
de modo que eles nunca realizam sua tarefa. Além disso, eles funcionam muito rapidamente e podem causar uma crise colinérgica 


(uma superdosagem do fármaco que pode produzir fraqueza muscular e paralisia nos músculos da respiração). 


ARAA Quando aviar uma receita para agonistas colinérgicos, lembre que esses fármacos raramente são dados por 
injeção IM ou IV. Ao contrário, eles são geralmente administrados topicamente, como gotas oftálmicas, ou oralmente. 


Os agonistas colinérgicos funcionam agindo igual à acetilcolina em neurônios de certos órgãos. Esses órgãos são ditos órgãos- 
alvo. Quando os agonistas colinérgicos se combinam com os receptores (a parte da célula que recebe o sinal do fármaco) nas 
membranas celulares dos órgãos-alvo, estimulam e produzem: 
= salivação 
a bradicardia (frequência cardíaca lenta, geralmente menos de 60 batimentos por minuto) 

m vasodilatação 

m miose (constrição das pupilas dos globos oculares, tornando-as menores) 

m broncoconstrição (constrição dos bronquíolos) 

m atividade aumentada do aparelho GI (estômago, esôfago, intestinos) 

m tônus aumentado e contração dos músculos da bexiga (causando urgência frequente em urinar) 


Agonistas colinérgicos têm interações específicas com outros fármacos. Pacientes devem tomar cuidado com as seguintes 
interações: 

m Outros fármacos colinérgicos, particularmente com os anticolinesterásicos (como ambenônio, edrofônio, neostigmina, 
fisostigmina e piridostigmina), aumentam os efeitos dos agonistas colinérgicos. Quando tomados com agonistas colinérgicos, 
esses fármacos também aumentam o risco de toxicidade (superdosagem). 

= Fármacos bloqueadores colinérgicos (como atropina, beladona, homatropina, metantelina, metescopolamina, propantelina e 
escopolamina) reduzem os efeitos dos fármacos colinérgicos. 

= Quinidina, um medicamento utilizado para tratar arritmias cardíacas, também reduz a eficácia dos agonistas colinérgicos. 


As seções seguintes incluem uma descrição resumida de vários agonistas colinérgicos. 


Acetilcolina 


Acetilcolina (Miochol-E) é administrada por injeção oftálmica para reduzir a pressão ocular durante cirurgias. Esse fármaco não 
atravessa muito bem o sistema nervoso, e a maioria de seus efeitos no sistema nervoso é pequena, causando ação parassimpática. A 
acetilcolina é destruída muito rapidamente no organismo. 


Betanecol e Carbacol 


Betanecol (Urecholine) é utilizado para tratar retenção urinária em condições de bexiga flácida e retenção urinária após operação e 
após o parto (após o nascimento). Ele vem em comprimidos e é administrado pela boca. 


Na forma de uma solução oftálmica, carbacol (Isopto Carbachol) pode ser administrado topicamente como gotas oftálmicas. 
Essa forma de fármaco é utilizada para reduzir a pressão ocular em pacientes com glaucoma (um grupo de doenças oculares 
caracterizadas por pressão aumentada dentro do globo ocular). 


Cevimelina e Pilocarpina 


Cevimelina (Evoxac) é utilizada para tratar língua seca em pacientes com síndrome de Sjógren (um distúrbio no qual o sistema 
imune do organismo ataca suas próprias glândulas produtoras de muco). Esse fármaco é dado pela boca em cápsulas. 


Pilocarpina (Isopto Carpine, Pilopine HS) vem na forma de um gel ou solução oftálmica e é administrada topicamente como gel 
ou gotas oftálmicas. Esse fármaco é usado para reduzir a pressão ocular em pacientes com glaucoma. O cloridrato de pilocarpina 
(Salagen) é também dado pela boca em comprimidos. Nessa forma, é também utilizado para tratar a língua seca causada por 
radioterapia ou na síndrome de Sjögren. 
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É 
Reações Adversas aos Agonistas Colinérgicos 


As reações adversas aos agonistas colinérgicos variam de fármaco para fármaco. A maioria das reações adversas se relaciona ao 
músculo estimulado. 


Reações adversas podem incluir: 


m cãibras abdominais 


m diarreia 

E náuseas 

m rinite, sinusite, infecções do aparelho respiratório superior 
m dor de cabeça 

= sudorese aumentada 


Fármacos utilizados no olho que têm efeitos oculares diretos e podem causar: 


m ardência e queimadura sob a aplicação 
m miopia 

m visão turva 

m dor nas sobrancelhas 


Fármacos Anticolinesterásicos 


Os fármacos anticolinesterásicos bloqueiam a ação da enzima acetilcolinesterase (que degrada o neurotransmissor acetilcolina) na 
vizinhança dos receptores colinérgicos. Esses fármacos impedem a degradação da acetilcolina. A medida que a acetilcolina se 
eleva, ela continua a estimular os receptores colinérgicos. Os fármacos anticolinesterásicos são divididos em duas categorias: 


a Fármacos anticolinesterásicos irreversíveis. Estes têm efeitos de longa duração e são utilizados principalmente como inseticidas 
ou como gás nervoso em guerra química. A maioria dos fármacos anticolinesterásicos não tem utilidade terapêutica e não é 
receitada pelo médico. 

= Fármacos anticolinesterásicos reversíveis. Estes têm uma duração de ação curta e podem ser usados terapeuticamente. 


Os fármacos anticolinesterásicos afetam o modo de a acetilcolina atuar nos receptores. Eles podem causar um efeito estimulante 
ou depressor nos receptores colinérgicos, dependendo do local, da dose e da duração de ação. Por exemplo, fármacos 
anticolinesterásicos reversíveis bloqueiam a degradação da acetilcolina por minutos ou horas. Contudo, os fármacos 
anticolinesterásicos irreversíveis podem fazê-lo por dias ou semanas. 

As seguintes interações com fármacos podem ocorrer com os anticolinesterásicos: 

m Se tomados com outros fármacos colinérgicos, especialmente agonistas colinérgicos (como carbacol, betanecol e pilocarpina), o 
risco de reação tóxica é aumentado. 

m Certos fármacos podem reduzir os efeitos dos anticolinesterásicos e possivelmente encobrem sinais precoces de uma crise 
colinérgica. Esses fármacos incluem os antibióticos aminoglicosídios, anestésicos, bloqueadores colinérgicos (como atropina, 
propantelina, beladona e escopolamina), magnésio, corticosteroides e fármacos antiarrítmicos. 

m Outros fármacos com propriedades bloqueadoras colinérgicas podem cancelar os efeitos dos anticolinesterásicos. Esses fármacos 
incluem os relaxantes vesicais (bexiga), os antidepressivos tricíclicos e os antipsicóticos. 


As seções seguintes incluem rápidas descrições de fármacos anticolinesterásicos. 


Ambenônio 


Ambenônio (Mytelase) é utilizado para aumentar a contração muscular em pacientes com miastenia grave (uma doença que causa 
fadiga muscular esquelética). E administrado pela boca em comprimidos. 


Donepezila 


Donepezila (Aricept) é utilizado para tratar a demência de branda a moderada em pacientes com doença de Alzheimer. É utilizada 
para ajudar seus pensamentos e lembranças. É administrado pela boca em comprimidos ou solução oral. Aricept ODT é um 
comprimido que se desintegra na boca, que se dissolve na língua e não necessita de deglutição. Esse comprimido é uma forma de 
dosagem útil para pacientes que têm distúrbios da deglutição. 


Há várias interações que podem ocorrer entre fármacos e a donepezila. 


= A velocidade de eliminação da donepezila pode ser aumentada se é dada com carbamazepina, rifampicina, fenitoína, 
dexametasona ou fenobarbital. 

= Donepezila pode ter efeitos aumentados quando tomada com fármacos como a cimetidina ou a eritromicina, que inibem as 
enzimas citocromo P-450. Essas enzimas, que são produzidas no fígado, ajudam a remover fármacos da corrente sanguínea. 
Quando essas enzimas são inibidas, o clearance de certos fármacos do sangue é diminuído. 


Galantamina 


O fármaco galantamina (Razadyne, Razadyne ER) é utilizado para a demência de branda a moderada em pacientes com a doença 


de Alzheimer. Razadyne ER é administrado na forma de cápsulas de liberação prolongada, o que permite uma dose diária única e 
não duas vezes, com o comprimido ou com a solução oral. Igual à donepezila, a galantamina pode ter os efeitos aumentados 
quando tomada com cimetidina ou eritromicina (fármacos que inibem as enzimas citrocromo P-450). 


INESMI Pacientes adultos mais velhos com frequência tomam vários fármacos diferentes para uma gama de situações, 
aumentando o risco de interações medicamentosas. É especialmente importante que esses pacientes estejam cientes das 
interações que podem ocorrer com os medicamentos que tomam. 


Edrofônio e Neostigmina 
Edrofônio (Enlon, Reversol) é administrado intravenosamente para diagnosticar miastenia grave. 


Neostigmina é utilizada para aumentar o tônus da bexiga ou aumentar a contração muscular em pacientes com miastenia grave. 
Ela vem em duas formas: 
= Brometo de neostigmina (Prostigmin) é administrado pela boca em comprimidos. 
m Metilsulfato de neostigmina é administrado por injeções IM, IV e SubQ. 


A neostigmina não é muito bem absorvida no aparelho GI. O paciente necessitará de uma dose maior (mas com menos 
frequência) se a tomar oralmente, pois a dose oral atua mais tempo no organismo. Contudo, se é necessário um efeito mais rápido, 
a neostigmina pode ser dada por injeção IM ou IV. 


Fisostigmina 


Esse fármaco é utilizado para neutralizar os efeitos dos seguintes tipos de fármacos: 


m fármacos anticolinérgicos (fármacos bloqueadores colinérgicos) 
m antidepressivos tricíclicos 

m alcaloides da beladona 

m narcóticos 


A fisostigmina pode atravessar a barreira hematencefálica (uma membrana que protege os vasos sanguíneos no cérebro 
impedindo que certas substâncias penetrem nele). E administrada por injeção IV ou IM. 


Piridostigmina 
Piridostigmina (Mestinon, Mestinon Timespan, Regonol) é utilizada para aumentar a contração muscular em pacientes com 


miastenia grave. Também aumenta o efeito dos antídotos utilizados para anular os agentes nervosos nocivos. Pode ser tomada pela 
boca em xarope, comprimido ou comprimidos de liberação prolongada. Também pode ser administrada por injeção IV ou IM. 


Rivastigmina 
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Esse medicamento é utilizado para tratar a demência de branda a grave em pacientes que sofrem a doença de Alzheimer. 
Descobriu-se que ajuda esses pacientes a pensar e a ter lembranças. A rivastigmina (Exelon) é administrada pela boca em cápsula 
ou solução oral. Está também disponível na forma de adesivo transdérmico. 


E) TENHACAUTEIA 


Reações Adversas aos Fármacos Anticolinesterásicos 





A maioria das reações nocivas que resultam do uso desses fármacos se deve à ação aumentada da acetilcolina nos receptores. 
As reações adversas podem incluir: 


m náuseas, vômito 
m diarreia 

frequência cardíaca irregular (arritmia cardíaca) 

dor de cabeça 

= anorexia (perda de apetite e de peso) 

m prurido (coceira) 

m insônia (pouco sono ou ausência de sono) 

m respiração difícil, ofegante (respiração forçada), secre ção brônquica e rigidez do tórax aumentadas 
m convulsões 


micção aumentada (chamada nictúria quando interrompe o sono à noite) 
fraqueza ou cáibra muscular 

cãibras ou dor abdominal 

agitação, excitabilidade (especialmente em adultos mais velhos) 
salivação aumentada 

vertigem 


INESME O farmacêutico informará os pacientes acerca da possibilidade de interações entre fármacos. Por exemplo, o 
cigarro mostrou eliminar a rivastigmina mais rapidamente do organismo. 


Tacrina 


Semelhante à donepezila, à galantamina e à rivastigmina, tacrina (Gognex) é utilizada para tratar a demência de branda a moderada 
em pacientes com doença de Alzheimer. Tacrina é administrada pela boca em cápsulas. 


A principal interação com esse fármaco é que ele pode ter os efeitos aumentados quando tomado com outros que inibem as 
enzimas citocromo P-450 (p. ex., cimetidina ou eritromicina). 


Toxicidade hepática, que pode ser potencialmente fatal, é um efeito comum adverso da tacrina. 


FÁRMACOS BLOQUEADORES COLINÉRGICOS 





Os fármacos bloqueadores colinérgicos interrompem as respostas nervosas parassimpáticas no sistema nervoso central e no 
sistema nervoso autônomo. Eles também são denominados fármacos anticolinérgicos, pois impedem a acetilcolina de ativar os 
receptores colinérgicos. 

Os bloqueadores colinérgicos são divididos em três grupos: 
m alcaloides da beladona 


m fármacos de amônio quaternário (derivados sintéticos dos alcaloides da beladona) 
= aminas terciárias 


Os bloqueadores colinérgicos podem ter efeitos paradoxais (opostos aos esperados) no organismo. Esses efeitos são dependentes 
da dose e da condição a ser tratada. Os bloqueadores colinérgicos podem criar um efeito estimulante ou depressor no órgão-alvo. 
Contudo, no cérebro, eles provocam ambos os efeitos. Baixos níveis do medicamento estimulam a atividade no cérebro, enquanto 
níveis maiores deprimem a atividade cerebral. Os efeitos do fármaco também são determinados pelo distúrbio que o paciente tem. 
Por exemplo, a doença de Parkinson caracteriza-se por baixos níveis de dopamina. Isso intensifica os efeitos estimulantes da 
acetilcolina. Os bloqueadores colinérgicos reduzem esse efeito; contudo, os bloqueadores colinérgicos estimulam o sistema 
nervoso central. 


INES Verificação e dupla verificação! Quando aviar uma receita de fármacos bloqueadores colinérgicos, certifique-se 
de que a dosagem se relaciona com o diagnóstico. 


Os bloqueadores colinérgicos são frequentemente utilizados para tratar distúrbios do aparelho GI e complicações 
correlacionadas. Por exemplo, os bloqueadores colinérgicos são dados por injeção antes de alguns procedimentos de diagnóstico 
(como endoscopia e sigmoidoscopia) para relaxar o músculo liso GI. 


Os bloqueadores colinérgicos são também utilizados como ciclopégicos, o que significa que eles: 


m alteram o formato do cristalino 
m paralisam os músculos ciliares (os músculos utilizados para a focalização fina) 
Além disso, esses fármacos atuam como midriáticos (dilatadores pupilares). Isso facilita ao médico detectar miopia ou 
hipermetropia durante o exame de olho ou durante cirurgia. 

Os bloqueadores colinérgicos lentificam o processo da passagem de fármacos e alimentos através do estômago. Portanto, esses 
fármacos permanecem em contato com as membranas mucosas do aparelho GI por um período prolongado de tempo. A quantidade 
do fármaco que é absorvida aumenta, o que aumenta o risco de efeitos adversos. 


Os fármacos que aumentam os efeitos dos bloqueadores colinérgicos incluem: 
m disopiramida 
m antidepressivos tricíclicos e tetracíclicos 


m ciclobenzaprina (um relaxante muscular) 

m antidiscinéticos, como a amantadina, que é utilizada para tratar a doença de Parkinson 

m fármacos antipsicóticos, como o haloperidol, tioxantenos e fenotiazinas 

m orfenadrina, que é utilizada para tratar a dor de lesão muscular 

m antieméticos (utilizados para aliviar náuseas e vômitos) e fármacos antivertiginosos como a ciclizina, a difenidramina, a 
buclizina e a meclizina 


Fármacos que diminuem os efeitos dos bloqueadores colinérgicos incluem: 


m fármacos anticolinesterásicos, como a piridostigmina e a neostigmina 
m agonistas colinérgicos como o betanecol 


Pode haver outras interações com bloqueadores colinérgicos: 

= Quando tomados com um bloqueador colinérgico, morfina e outros analgésicos semelhantes aos opiáceos (aliviadores da dor), 
podem a seguir alentecer o movimento do alimento e de fármacos através do sistema GI. 

= Quando digoxina (um medicamento cardíaco) é tomada com um bloqueador colinérgico, aumenta o risco da toxicidade pela 
digoxina. 

= Comprimidos de nitroglicerina tomados abaixo da língua têm uma absorção reduzida no organismo quando tomados com 
bloqueadores colinérgicos. 


Alcaloides da Beladona 


Os principais fármacos bloqueadores colinérgicos são os alcaloides da beladona. Esses fármacos são absorvidos a partir de: 


m sistema GI 

m olhos 

m pele 

= membranas mucosas 
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Reações Adversas aos Bloqueadores Colinérgicos 


Os efeitos adversos desses fármacos podem incluir: 


m taquicardia (frequência cardíaca aumentada), palpitações 
m |íngua seca 

m sudorese diminuída 

m secreções brônquicas reduzidas 

m dor de cabeça 

m agitação 

m insônia 

m vertigem 

m visão turva 

m midríase (pupilas anormalmente dilatadas) 

m constipação 

m confusão ou excitação em pacientes adultos mais velhos 
m indecisão ou retenção urinária 


Muitas dessas reações, como língua seca e retenção urinária, ocorrem porque os anticolinérgicos puxam água para fora das 
células. Pacientes que estejam tomando esses medicamentos devem ser avisados para beber muita água ou chupar uma bala 
dura sem açúcar. Para casos graves de língua seca, o médico pode prescrever uma saliva artificial. 

Para preparações oftálmicas, uma reação adversa comum é a visão turva. 

Reações adversas às formas transdérmicas de bloqueadores colinérgicos incluem: 
m prurido grave (coceira na pele) 
m irritação local 

A dosagem do fármaco desempenha um papel importante quando se trata de bloqueadores colinérgicos e reações 

adversas. A diferença entre uma dose tóxica e uma dose terapêutica pode ser pequena. 


Os alcaloides da beladona são os únicos bloqueadores colinérgicos que atravessam facilmente a barreira hematencefálica. 


Os alcaloides da beladona são utilizados com morfina para tratar as dores causadas por cálculos no ducto biliar (cálculos 
biliares). Esses fármacos, particularmente atropina e hiosciamina, são bons antídotos para os fármacos colinérgicos e 
anticolinesterásicos. 


Atropina 


A atropina tem muitos usos e muitos nomes comerciais. Sal-Tropine e Atreza podem ser administrados pela boca em comprimidos. 
O nome patenteado Isopto Atropine é administrado oftalmicamente. A atropina também pode ser administrada por injeção IM, IV 
ou SubQ. Nessas formas, a atropina é usada com frequência: 


m para tratar arritmias (batimento cardíaco irregular) causadas por anestésicos, por succcinilcolina (usada para tratar relaxamento 
muscular completo, mas rápido) ou ésteres de colina (enzimas dos terminais nervosos) 


COMO FUNCIONA 


Como a Atropina Acelera a Frequência Cardíaca 


Para entender como a atropina afeta o coração, inicialmente considere como o sistema de condução elétrica funciona (Figura 
L2), 


Sem o Fármaco 


Quando o neurotransmissor acetilcolina é liberado, o nervo vago estimula o nodo sinoatrial (SA) (o marca-passo cardíaco) e o 
nodo atrioventricular (AV), que controla a condução entre os átrios e os ventrículos cardíacos. Essa condução elétrica inibe e 
causa a lentificação da frequência cardíaca. 


Com o Fármaco 


A atropina, um bloqueador colinérgico, compete com a acetilcolina pelos receptores colinérgicos nos nodos SA e AV. Ao 
bloquear a acetilcolina, a atropina acelera a frequência cardíaca. 
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| Figura 2.2 Esquema do funcionamento da atropina no organismo. (De Clinical Pharmacology Made Incredibly Easy. 2nd ed. 
Philadelphia, PA: Lippincott Williams & Wilkins; 2005.) 


m para tratar bradicardia sinusal sintomática (quando o coração bate muito lentamente, causando pressão sanguínea baixa ou 
vertigem) 


m como um antídoto para agentes nervosos 
m para tratar envenenamento por pesticidas organofosforados 
m antes de cirurgia para diminuir secreções gástricas, orais e respiratórias 


Além disso, a atropina pode ser aplicada topicamente na forma de um unguento ou solução oftálmica. Nessas formas, pode ser 
utilizada como ciclopégico. 


Beladona 


Beladona é geralmente vista hoje em combinação com outros fármacos, que são administrados dos seguintes modos: 


m pela língua na forma de comprimidos (Spastrin) 
m retalmente na forma de supositórios (B & O Supprettes) 


A beladona é utilizada em adição a outros fármacos para tratar úlcera péptica. É também utilizada para tratar a síndrome do 
intestino (cólon) irritável (mas apenas se outras opções de tratamento como as mudanças na alimentação não forem eficazes). 
Além disso, supositórios retais que contêm beladona foram receitados para pacientes que sofreram recentemente cirurgia genital ou 
urinária. Esses supositórios são classificados como fármacos da Tabela II. Nesses casos a beladona é utilizada como um aliviante 
da dor, quando os não opioides foram ineficazes. 


Hiosciamina 


Hiosciamina está disponível sob uma gama de nomes comerciais, incluindo Anaspaz, Colidrops, Colytrol Pediatric, Cystospaz, 
Cystopaz-M, HyoMax, Hyosyne, Levbid, Levsin, Levsin SL, Medispaz, Spasdel, Symax, Symax Duotab e Symax SR. O fármaco 
é geralmente administrado pela boca em comprimidos (incluindo comprimidos dissolventes, sublinguais, de liberação bifásica e de 
liberação prolongada), cápsulas de liberação prolongada, gotas orais e líquido oral. Levsin pode também ser administrado por 
injeção. 

Como a atropina, a hiosciamina é utilizada para neutralizar os efeitos dos fármacos bloqueadores neuromusculares por competir 
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pelos mesmos receptores. Esse fármaco tem vários outros usos. E: 

m usado para tratar os distúrbios do sistema GI causados por espasmos 
m dado antes de cirurgia para reduzir secreções 

m usado como terapia das úlceras pépticas e inflamação da bexiga 


Um efeito comum adverso da hiosciamina, que não é visto com outros bloqueadores colinérgicos, é o íleo paralítico (obstrução 
intestinal causada por paralisia da parede do intestino). 


Metescopolamina 


O fármaco metescopolamina (Pamine) é utilizado como terapia para pacientes que têm úlceras pépticas. E administrado pela boca 
em comprimidos 30 min antes das refeições e à noite antes de dormir. Enquanto outros bloqueadores colinérgicos podem causar 
insônia, metescopolamina pode causar sonolência; portanto, a dose na hora de dormir pode ser dada sem causar insônia. 


INESMEN Para ser eficaz, a metescopolamina tem de ser tomada exatamente como ordenado. Os pacientes são 
geralmente instruídos a tomar metescopolamina 30 min antes das refeições e a noite antes de dormir. 


Escopolamina 


A escopolamina vem em uma variedade de formas de dosagens e tem vários usos terapêuticos diferentes. 


= Escopolamina é administrada pela boca na forma de comprimidos (Scopace, Maldemar) ou por adesivo transdérmico 
(Transderm-Scôp) para impedir náuseas e vômitos da cinetose. 

m Tal como outros alcaloides da beladona, a escopolamina pode afetar o cérebro. Por exemplo, quando combinada com o aliviante 
da dor morfina, o bromidrato de escopolamina pode ser administrado por injeção para produzir sonolência e amnésia em um 
paciente que está sendo operado. 

= Escopolamina (Isopto Hyoscine) é administrada topicamente como gotas oculares. Essa forma de fármaco é utilizada para dilatar 
as pupilas antes de um exame ou cirurgia ocular. É também utilizada para tratar outras condições oculares. 


No BALCÃO 





Adesivos Transdérmicos de Escopolamina 





O senhor Smith veio à farmácia para aviar sua receita de adesivos transdérmicos de escopolamina. Ele está excitado 
por causa do cruzeiro de 7 dias pelo Caribe, estará fora por alguns dias e lhe fala a esse respeito. O farmacêutico o aconselha 
sobre o uso apropriado do adesivo e lhe fala sobre a possibilidade de reações adversas. 


Poucas horas mais tarde, o senhor Smith liga para a farmácia para perguntar por que foram dados apenas três adesivos, quando 
ele estará fora por 7 dias. O que você lhe diria? 


O adesivo ajuda a impedir náuseas e vômitos da cinetose por até 3 dias, assim ele necessita de apenas três adesivos para seu 


cruzeiro de 7 dias. 


Efeitos adversos da escopolamina comuns que não o são com outros bloqueadores colinérgicos incluem o seguinte: 
m náuseas 
= vômito 
m angústia epigástrica (desconforto no abdome) 


Derivados Sintéticos (Fármacos de Amônio Quaternário) 


Todos os bloqueadores colinérgicos podem ser utilizados para tratar condições espásticas ou hiperativas do sistema GI e do 
sistema urinário (pois eles relaxam os músculos e diminuem as secreções do sistema Gl). Eles também podem ser utilizados para 
tratar incontinência urinária, pois relaxam a bexiga. Como tendem a ter muito menos reações negativas do que os alcaloides da 
beladona, os compostos de amônio quaternário são os medicamentos preferidos para essas condições. 


Glicopirrolato 

Glicopirrolato (Robinul, Robinul Forte) é utilizado na terapia de úlceras pépticas e outros distúrbios GI. É também dado antes de 
cirurgia para reduzir as secreções e impedir uma queda na frequência cardíaca durante a anestesia. Esse fármaco pode ser 
administrado por injeção IV, IM ou SubQ. Também pode ser administrado pela boca em comprimidos. 


Propantelina 
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O fármaco propantelina é utilizado como terapia para pacientes que têm úlceras pépticas. É administrado pela boca em 
comprimidos 30 min antes das refeições e à noite antes de dormir. 


Aminas Terciárias 


As aminas terciárias são utilizadas principalmente para tratar distúrbios GI funcionais e condições hiperativas da bexiga. 


Diciclomina 


O fármaco diciclomina (Bentyl) é utilizado para tratar a síndrome do intestino irritável e outros distúrbios GI funcionais. Pode ser 
administrada pela boca em cápsulas, xaropes, soluções ou comprimidos. A diciclomina pode também ser administrada por injeção 
IM. 


Oxibutinina 


A oxibutinina (Ditropan XL, Oxytrol) é utilizada para tratar pacientes que tenham condições hiperativas da bexiga. Pode ser 
administrada pela boca em solução, comprimido e comprimido de liberação prolongada. É também administrada por adesivo 
transdérmico e gel tópico. 


AMERA se você observa as letras LA, SR, ER ou XL após o nome comercial do fármaco, então ele está provavelmente na 
forma de liberação prolongada. As formulações de liberação prolongada são muito populares porque permitem ao 
paciente tomar menos doses por dia, embora tenham os efeitos da medicação contínua. 


Tolterodina 


O fármaco tolterodina (Detrol, Detrol LA) é utilizado para tratar bexiga hiperativa em pacientes com sintomas de frequência e 
urgência ou incontinência de compulsão urinária. Pode ser administrado pela boca na forma de comprimidos ou cápsulas de 
liberação prolongada. 


FÁRMACOS ADRENÉRGICOS 





Fármacos adrenérgicos são também chamados de fármacos simpaticomiméticos. Eles possuem efeitos semelhantes aos 
produzidos pelo sistema nervoso simpático, que ativa a resposta orgânica de “luta ou fuga”. Essa resposta ajuda o organismo a 
evitar ou a se preparar para confrontar uma situação de crise. Por exemplo, quando você está diante de uma crise, seu organismo 
responde com frequência cardíaca aumentada, tensão muscular aumentada, pressão sanguínea aumentada e respiração mais 
profunda e mais pesada. 


Os fármacos adrenérgicos são assentados em dois grupos, com base na estrutura química: catecolaminas (de ocorrência sintética 
e natural) e não catecolaminas. 


Esses fármacos são também classificados pelo tipo de ação no organismo: 
= De ação indireta. Esses fármacos geram a liberação de neurotransmissor (geralmente a norepinefrina). 
= De ação direta. Fármacos desse tipo atuam diretamente no órgão ou tecido no qual o nervo é estimulado pelo sistema nervoso 
simpático. 
= De ação dual. Esses fármacos têm ações indiretas e diretas. 
Os usos terapêuticos dos adrenérgicos dependem dos receptores que eles estimulam e em que grau. Esses fármacos podem 
afetar: 
m receptores beta-adrenérgicos 
m receptores alfa-adrenérgicos 
m receptores dopaminérgicos 


A maioria dos fármacos adrenérgicos funciona ao estimular receptores alfa e beta, imitando assim a ação da epinefrina e da 
norepinefrina. Contudo, fármacos dopaminérgicos atuam principalmente em receptores no sistema nervoso simpático estimulados 
pela dopamina. 


Catecolaminas 


Todas as catecolaminas têm a mesma estrutura química básica. Portanto, todas elas exibem certas propriedades: 


m estimulação no sistema nervoso 

= aumento da frequência cardíaca 

m constrição dos vasos sanguíneos periféricos 
m dilatação (abertura) dos brônquios 


COMO FUNCIONA 





Entendendo os Adrenérgicos 


Os fármacos adrenérgicos se distinguem pelo modo como alcançam seu efeito. A Figura 2.3 exibe os adrenérgicos de ação 
direta, indireta e dual. 
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Adrenérgicos de ação direta estimulam diretamente os receptores adrenérgicos (A). Adrenérgicos de ação indireta 

estimulam a liberação de norepinefrina dos terminais nervosos na sinapse (B). Adrenérgicos de ação dual estimulam 
os receptores adrenérgicos e a liberação de norepinefrina dos terminais nervosos (C). Em todas as três partes da figura, N é 
norepinefrina e D é o fármaco adrenérgico. (De Clinical Pharmacology Made Incredibly Easy. 2nd ed. Philadelphia, PA: Lippincott 
Williams & Wilkins; 2005.) 


As catecolaminas são destruídas pelas enzimas digestivas e portanto não podem ser dadas pela boca. Em vez disso, são dadas 
sublingualmente (debaixo da língua) ou por injeção SubQ ou IM. Sublingualmente, as catecolaminas são absorvidas rapidamente 
através das membranas mucosas, e qualquer remanescente é degradado (metabolizado) pela saliva deglutida se elas não forem 
completamente absorvidas debaixo da língua. Ao contrário, quando o fármaco é injetado debaixo da pele, a absorção alentece 
porque o fármaco causa constrição nos vasos sanguíneos ao redor da área onde a agulha penetra. Contudo, injeções IM não têm o 
mesmo problema, pois não há muita constrição dos vasos sanguíneos perto do local de injeção, de modo que o fármaco pode ser 
absorvido mais rapidamente. 


As catecolaminas são principalmente de ação direta. Elas causam um efeito inibitório (lentificação) ou excitatório 
(intensificação), dependendo dos receptores com os quais se combinam. Se elas se combinam com os receptores beta, a resposta 
típica é inibitória. Se se combinam com receptores alfa, a resposta típica é excitatória (exceção nos intestinos, onde esse fármaco 
tem efeito relaxante). 


AERA Um bom modo de lembrar como as catecolaminas afetam os receptores alfa e beta: A significa alfa (receptores) 
e também ativa (resposta excitatória). B significa beta (receptores) e também bloqueio (resposta inibitória). 


As catecolaminas podem ter diferentes efeitos clínicos sobre o organismo, dependendo da dosagem e da via de administração. 
Elas são chamadas de inótropos potentes, o que significa que induzem o coração a se contrair mais fortemente. Como resultado, os 
ventrículos se esvaziam mais completamente em cada batimento cardíaco, o que aumenta o trabalho que o coração tem de fazer, 


bem como a quantidade de oxigênio que é necessária para o coração trabalhar. 


As catecolaminas podem também induzir o coração a ter ritmo anormal. Isso acontece quando elas induzem as fibras de 
Purkinje (uma rede complexa de fibras que transportam impulsos elétricos para os ventrículos) a disparar sobre si próprias. 


Os efeitos das catecolaminas naturais (as produzidas pelo organismo) podem diferir dos efeitos das catecolaminas produzidas. 
Estas têm curta duração de ação, o que limita seu uso terapêutico. 
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E 
Reações Adversas às Catecolaminas 


As reações adversas às catecolaminas podem incluir: 


m vertigem 
agitação 
sonolência 
dor de cabeça 


náuseas 

vômito 

m palpitações, taquicardia 
m ansiedade e nervosismo 
m tremores 


m angina (dor no peito) 

m derrame 

m hipotensão (pressão sanguínea baixa) 

m hipertensão ou crise hipertensiva 

m arritmias cardíacas 

m níveis sanguíneos aumentados de glicoses (cautela em pacientes diabéticos) 

m necrose e perda do tecido (se o fármaco é dado por IV e vaza no tecido circundante) 


As interações entre catecolaminas e outros fármacos podem ser sérias. 

= Bloqueadores alfa-adrenérgicos como a fentolamina podem produzir hipotensão (pressão sanguínea anormalmente baixa). 

= Bloqueadores beta-adrenérgicos como o propranolol podem levar a constrição brônquica e dificuldades respiratórias. 

m Outros adrenérgicos podem incrementar os efeitos adversos. Esses fármacos podem também produzir efeitos aditivos 
(sinérgicos) como arritmias e hipertensão (pressão sanguínea anormalmente alta). Um risco aumentado de hipertensão pode 
também ocorrer quando os adrenérgicos são dados com outros fármacos que podem causar hipertensão. 

= Quando interagem com as catecolaminas, os antidepressivos tricíclicos podem levar à hipertensão. 


Dobutamina 


O fármaco dobutamina estimula os receptores beta, do coração, por isso é utilizado para tratar o débito cardíaco baixo causado por 


doença ou cirurgia cardíaca. E administrado por injeção IV, e os efeitos adversos comuns incluem pressão sanguínea alta e 
frequência cardíaca aumentada. 


Dopamina 
Esse fármaco é administrado por injeção IV e utilizado: 


m para tratar reações alérgicas agudas a fármacos 
m para aumentar o débito cardíaco 
m para corrigir a pressão sanguínea baixa 


Como estimula principalmente os receptores dopaminérgicos, a dopamina é também utilizada em baixas doses para melhorar o 
fluxo sanguíneo para os rins por dilatar os vasos sanguíneos renais. 


Epinefrina 


z 


O fármaco epinefrina é administrado por inalação através de um aerossol ou um inalador nebulizante. Também pode ser 
administrado por injeção IV, IM ou SubQ. Como resultado, a epinefrina tem vários nomes comerciais e formas de dosagens 
diferentes, que são vendidos livremente ou com receita. 


Por inalação nasal ou oralmente: 
m Adrenalin 
= Primaden Mist 
Por injeção: 
= Adrenalin 
= EpiPen 
= EpiPen Jr. 
= Twinject 
Algumas preparações dentais também contêm epinefrina, embora estas sejam geralmente apenas encontradas em consultórios 
dentários e não em farmácias. 
Como estimula os receptores alfa e beta, a epinefrina tem vários usos. Por exemplo, é utilizada para tratar: 
m reações alérgicas agudas aos fármacos, incluindo o choque anafilático 
m ataques agudos de asma 
m parada cardíaca 
A epinefrina pode causar hiperglicemia (níveis sanguíneos aumentados de glicose) em pacientes diabéticos. Por essa razão, 


esses pacientes podem necessitar de uma dosagem aumentada de insulina ou de antidiabetogênicos. 


Norepinefrina 


Você leu anteriormente neste capítulo que, quando as catecolaminas se combinam com os receptores beta, geralmente produzem 
uma resposta inibitória. Contudo, em células cardíacas, a norepinefrina (Levophed) causa efeitos excitatórios. A norepinefrina 
também estimula receptores alfa. Por essa razão, é administrada por injeção IV para tratar as seguintes condições: 


m pressão sanguínea baixa causada pelo relaxamento dos vasos sanguíneos 
m pressão sanguínea baixa como resultado de perda de sangue (hemorragia) 
m pressão sanguínea severamente baixa durante parada cardíaca 


Isoproterenol 


Tal como a dobutamina, o isoproterenol (Isuprel) estimula apenas os receptores beta. É utilizado para tratar: 


m bloqueio cardíaco (um retardo ou interrupção na condução dos impulsos elétricos entre os átrios e os ventrículos) 
m bradicardia em pacientes que sofreram cirurgia cardíaca recentemente 
m reações alérgicas agudas a fármacos 


Esse fármaco é administrado por injeção IV. Uma rápida elevação e queda na pressão sanguínea são vistas com frequência com o 
isoproterenol. 


Não Catecolaminas 


Fármacos adrenérgicos não catecolamínicos têm uma ampla faixa de usos terapêuticos, por causa da variedade de efeitos que 
podem ter sobre o organismo. 

Embora sejam todos excretados na urina, esses fármacos são absorvidos de modos diferentes. A absorção dos fármacos não 
catecolamínicos depende da via de administração. 

Esses fármacos podem ser: 


m de ação direta 
m de ação indireta 
m de ação dual (diferentemente das catecolaminas, que são principalmente de ação direta) 


Esses fármacos estimulam o sistema nervoso simpático, produzindo uma gama de efeitos sobre o organismo. 
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E 
Reações Adversas a Fármacos Não Catecolamínicos 


As reações adversas a fármacos não catecolamínicos podem incluir: 


irritabilidade 
m convulsões 
m agitação, nervosismo 
m ansiedade ou hiperexcitação, hiperatividade 
m dor de cabeça 
m agitação, tremor 
m sonolência ou insônia 
m atordoamento, tontura 
m vertigem (uma sensação anormal de movimento giratório ou rotacional) 
m hipotensão ou hipertensão 
m palpitações 
m confusão 
m angina 
m palor (palidez da pele) ou rubor 
m ritmo cardíaco irregular 
m bradicardia ou taquicardia 
= hemorragia cerebral 
= formigamento ou sensação de frio nos braços ou nas pernas 
m parada cardíaca 
m náuseas 
m vômito 
Com inaladores orais ou nasais, as reações adversas também podem incluir: 


m irritação local do nariz (nasal) 

m irritação local da garganta (oral) 
m rinite (nasal) 

m tosse (oral) 


Além disso, as gotas oftálmicas podem causar ardência ou queimação local. 


Os exemplos seguintes são uns poucos de fármacos que interagem com os não catecolamínicos. 

m Anestésicos (gerais), ciclopropano e hidrocarbonetos halogenados podem causar arritmias. 

m Inibidores da monoaminoxidase podem causar hipertensão grave e mesmo morte. 

= Quando tomados com alguns não catecolamínicos, os fármacos ocitócicos (que estimulam o útero a se contrair) podem causar 
crise hipertensiva ou derrame. 

a Antidepressivos tricíclicos podem causar hipertensão e arritmias. 

a Alcalinizantes urinários, como a acetazolamida e o bicarbonato de sódio, lentificam a excreção pelo organismo de fármacos não 
catecolamínicos, prolongando sua duração de ação. 


Fenilefrina 


Fenilefrina é um fármaco não catecolamínico de ação direta que estimula os receptores alfa. E também utilizada com frequência 
em preparações hemorroidais tópicas, geralmente em combinação com outros componentes, para ajudar a reduzir os vasos 
sanguíneos inflamados do reto. Ela se encontra em várias formas diferentes: 


=m Solução oftálmica. Como solução oftálmica, a fenilefrina (AK-Dilate, Mydfrin, Neofrin) é utilizada para tratar dilatação anormal 
das pupilas e irritações oculares secundárias. Nessa forma, é administrada topicamente ao olho como gota. 

m Solução nasal. Na forma de solução nasal, a fenilefrina (Neo-Synephrine, Sinex, 4-Way) é utilizada para tratar congestão nasal. 
É administrada por gotas ou spray nasal. Essas formas de dosagem são de venda livre (sem necessidade de receita). 

= Injeção. Quando administrada por injeção, a fenilefrina causa constrição dos vasos sanguíneos. Essa forma do fármaco é 
utilizada para manter a pressão sanguínea durante anestesia espinal ou com inalantes. É também utilizada para tratar hipotensão 
de branda a grave e choque. As vias de administração são por injeção IV, IM ou SubQ. 

= Comprimidos orais (formas regular, dissolvente ou mastigável), oral, líquido e película dissolvente oral. Esse fármaco também 
se encontra na forma oral. É também agora incluído como substituto da pseudoefedrina em muitos produtos de venda livre, 
como Lusonal, Nasop, Nasop 12, Sudafed PE e PediaCare. Esses medicamentos são utilizados para tratar congestão nasal. 


Albuterol 


Albuterol (AccuNeb, Proventil, Proventil HFA, Ventolin HFA, Proair HFA, VoSpire ER) estimula seletivamente os receptores 
beta,. É utilizado para dilatar os bronquíolos e para tratar ou prevenir dificuldades respiratórias. 


Esse fármaco é administrado pela boca na forma de xarope, comprimidos ou comprimidos de liberação prolongada. Pode 
também ser inalado como uma solução nebulizadora ou como uma suspensão inalatória. Quando inalado, o albuterol é absorvido 
gradualmente nos brônquios, o que resulta em níveis menores do fármaco no organismo. Nessa forma, o fármaco é excretado 
dentro de 24 h. Contudo, albuterol oral é geralmente excretado dentro de 3 dias. 


Efedrina 


Efedrina é um fármaco não catecolamínico de ação dual. E utilizado para dilatar os bronquíolos e tratar a congestão nasal. E 
também utilizado para tratar a pressão sanguínea baixa. Efedrina encontra-se em uma injeção para administração por: 


= IV, IM ou SubQ 


A efedrina é geralmente encontrada em combinação com outros componentes. 


Formoterol 
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Formoterol (Foradil Aerolizer, Perforomist) é utilizado para dilatar os bronquíolos e tratar e prevenir dificuldades respiratórias. E 
administrado por inalação de um pó acondicionado em cápsulas e como uma solução nebulizadora. São incomuns efeitos adversos 
com esse fármaco. 


Levalbuterol 


Tal como o albuterol e o formoterol, o levalbuterol (Xopenex, Xopenex HFA) é utilizado para dilatar os bronquíolos e prevenir e 
tratar dificuldades respiratórias. Ele se encontra na forma de uma solução nebulizadora ou uma suspensão pressurizada e deve ser 
administrado por inalação. Os efeitos adversos comuns desse fármaco são rinite e infecção viral. 


Metaproterenol 


Tal como o albuterol, o metaproterenol estimula seletivamente receptores beta,. É utilizado para dilatar os bronquíolos no 


tratamento da asma e dificuldades respiratórias. Esse fármaco é administrado por inalação na forma de uma solução nebulizadora. 
Além disso, metaproterenol pode ser administrado pela boca em comprimidos ou solução oral. 


Pirbuterol 


O fármaco pirbuterol (Maxair Autohaler) é utilizado para dilatar os bronquíolos, para prevenir e reverter as dificuldades 
respiratórias e para tratar a asma. E administrado na forma de um inalador. São incomuns os efeitos adversos com o pirbuterol. 


ARAN Pacientes devem estar cientes de todos os efeitos adversos, mesmo que sejam incomuns. 


Salmeterol 
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Salmeterol (Serevent, Diskus) é utilizado para dilatar os bronquíolos no tratamento da asma e das dificuldades respiratórias. E 
administrado na forma de um pó inalatório. Além dos efeitos adversos vistos com outros fármacos não catecolamínicos, o 
salmeterol pode também causar: 

m azia 

m dor Gl 

m diarreia 


Terbutalina 


Como o albuterol e o metaproterenol, a terbutalina estimula seletivamente receptores beta,. Esse fármaco é administrado pela boca 
em comprimidos ou por injeção SubQ. É utilizado: 
m para dilatar os bronquíolos e relaxar o músculo liso bronquiolar 


m para tratar dificuldades respiratórias 
m para cessar o trabalho de parto prematuro (antes da 372 semana de gravidez) 


Pacientes que estão tomando terbutalina devem ser avisados das possíveis interações com outros fármacos. Por exemplo, a 
pressão sanguínea baixa pode ocorrer se a terbutalina é tomada com anestésicos gerais, ciclopropano ou hidrocarbonetos 
halogenados. A terbutalina pode também inibir os efeitos de fármacos ocitócicos (fármacos que estimulam o útero a se contrair). 


FÁRMACOS BLOQUEADORES ADRENÉRGICOS 





Fármacos bloqueadores adrenérgicos são utilizados para interromper a função do sistema nervoso simpático. São também 
chamados de fármacos simpaticolíticos. Esses fármacos bloqueiam a transmissão dos impulsos em neurônios ou receptores 


adrenérgicos. Nesses locais, os fármacos bloqueadores adrenérgicos podem: 


m reduzir a norepinefrina disponível 
m interromper a ação dos fármacos adrenérgicos 
m impedir a ação de fármacos adrenérgicos 


Bloqueadores Alfa-adrenérgicos 


Bloqueadores alfa-adrenérgicos (ou alfabloqueadores) operam interrompendo as ações das catecolaminas, epinefrina e 
norepinefrina, em receptores alfa, e alfa,. O resultado desse processo é: 


= relaxamento do músculo liso vascular 
m dilatação aumentada dos vasos sanguíneos 
m pressão sanguínea diminuída 


Os bloqueadores alfa-adrenérgicos funcionam de uma das seguintes maneiras: 


m Interferem com a síntese, o armazenamento, a liberação e a recaptação de norepinefrina pelos neurônios. 
= Antagonizam epinefrina, norepinefrina ou fármacos adrenérgicos em receptores alfa. 


Esses fármacos ocupam os receptores alfa no músculo liso dos vasos sanguíneos. (Ver Como os Bloqueadores Alfa- 
adrenérgicos Afetam os Vasos Sanguíneos Periféricos.) Isso impede as catecolaminas de ocuparem e estimularem esses mesmos 
receptores. Como resultado, os vasos sanguíneos se dilatam e o fluxo sanguíneo local à pele e outros órgãos é aumentado. A 
dilatação dos vasos sanguíneos também ajuda a diminuir a pressão sanguínea. 


O efeito terapêutico de um bloqueador alfa-adrenérgico depende da extensão da constrição do vaso sanguíneo no organismo 
antes de a medicação ser tomada. Por exemplo, se um paciente toma o fármaco enquanto está deitado, experimentará apenas uma 
leve alteração na pressão sanguínea. Nessa posição, as veias do paciente não estão contraídas, de modo que o bloqueador alfa- 
adrenérgico causará alteração pequena. Contudo, quando um paciente fica em pé, a norepinefrina é liberada para contrair os vasos 
sanguíneos e direcionar o sangue de volta ao coração. Os fármacos alfa-adrenérgicos mantêm as veias contraídas e de preferência o 
sangue se concentra nas pernas. Isso causa uma queda na pressão sanguínea dita hipotensão ortostática. 


COMO FUNCIONA 





Como os Bloqueadores Alfa-adrenérgicos Afetam os Vasos Sanguíneos Periféricos 


Ao ocupar os receptores alta, os fármacos bloqueadores alfa-adrenérgicos provocam o relaxamento das paredes dos vasos 
sanguíneos (Figura. 2.4). Isso leva a dilatação dos vasos sanguíneos e resistência vascular periférica reduzida (a pressão que o 
sangue tem de suplantar para fluir dentro de um vaso). 


Esses efeitos podem causar hipotensão ortostática, uma queda na pressão sanguínea que ocorre quando se muda da posição 
deitada para a ereta. A redistribuição do fluxo aos vasos sanguíneos dilatados das pernas causa hipotensão. 





Vaso antes do efeito do fármaco 
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Vaso dilatado como resultado do efeito do fármaco 
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Fluxo sanguíneo 
aumentado 











pE Representação esquemática do funcionamento dos bloqueadores alfa-adrenérgicos sobre os vasos sanguíneos 
periféricos. (De Clinical Pharmacology Made Incredibly Easy. 2nd ed. Philadelphia, PA: Lippincott Williams & Wilkins; 
2005.) 


Fentolamina 


O fármaco fentolamina é administrado por injeção IV ou IM para controlar ou prevenir a hipertensão. É também utilizado para 
tratar necrose (morte) da pele no local onde norepinefrina ou dopamina foram administradas por injeção IV. 


y TENHA CAUTELA 





Reações Adversas aos Bloqueadores Alfa-adrenérgicos 


A maioria das reações adversas associadas a essa classe de fármacos é causada por dilatação (expansão) dos vasos sanguíneos. 
Essas reações incluem: 


m edema (acúmulo de excesso de água no organismo, inchaço) 
m respiração difícil 

m bradicardia ou taquicardia 

m angina 

m taquicardia 

m atordoamento, vertigem 

m dor de cabeça 

m congestão nasal 

m astenia (fraqueza; perda de força) 

m espasmo dos vasos sanguíneos cerebrais 


um estado semelhante ao choque 
hipotensão ortostática ou hipertensão grave 
rubor 

arritmias 


Efeitos adversos comuns da fentolamina, além dos vistos com a maioria dos bloqueadores alfa-adrenérgicos, incluem: 


m diarreia 
m náuseas 
m vômito 


Prazosina 


Prazosina (Minipress) é utilizada para tratar a hipertensão e o crescimento (hipertrofia) benigno da próstata. É administrada pela 
boca em cápsulas. 


No BALCÃO 


4 Terazosina e Vertigem 

A senhora Jones ligou para a farmácia para perguntar sobre sua medicação para a pressão sanguínea. Ela lembra que a 
“pequena pílula vermelha” é a sua terazosina. Ela quer parar de tomá-la porque diz que tem uma sensação de tontura e 
vertigem, especialmente quando está sentada ou deitada. Como esse fenômeno é chamado, e o que você diria a ela? 








A senhora Jones teve hipotensão ortostática. Os fármacos alfa-adrenérgicos (como a terazosina) causam uma pequena 
alteração na pressão sanguínea quando o paciente está deitado, de modo que, quando ele se levanta muito rapidamente, se 
sente tonto. A hipotensão ortostática é um efeito colateral comum, e a senhora Jones não deveria parar de tomar o fármaco. Ao 
contrário, recomende que ela converse com o farmacêutico sobre os modos para enfrentar o efeito adverso. 


Um efeito adverso interessante da prazosina é chamado de síncope da primeira dose, que ocorre especialmente com a primeira 
dose tomada. A síncope da primeira dose é um resultado da diminuição da pressão sanguínea e causa desmaio do paciente. Como 
resultado, a primeira dose deve ser sempre tomada quando o paciente está indo para a cama. Como a primeira dose é tomada na 
hora de dormir, a maioria dos pacientes continuará a tomar a medicação diariamente nesse horário. 


Doxazosina 


Como a prazosina, a doxazosina (Cardura, Cardura XL) é utilizada para tratar a hipertensão e o crescimento benigno da próstata. É 
administrada pela boca em comprimidos de liberação imediata ou prolongada. 


INESAE Se você se depara com um nome genérico que termina em -zosina, ele é mais provavelmente um bloqueador 
alfa-adrenérgico. Esse padrão de nomenclatura torna esses fármacos fáceis de serem classificados de modo correto. 


Terazosina 


Terazosina (Hytrin) é outro medicamento utilizado para tratar a hipertensão e o crescimento benigno da próstata. Esse fármaco é 
tomado pela boca em comprimidos ou cápsulas. 


Bloqueadores Beta-adrenérgicos 


Os bloqueadores beta-adrenérgicos (ou betabloqueadores) são os fármacos bloqueadores adrenérgicos mais amplamente 
utilizados. Esses fármacos impedem a estimulação do sistema nervoso simpático por inibir as ações das catecolaminas nos 
receptores beta-adrenérgicos. Os bloqueadores beta-adrenérgicos são classificados em seletivos ou não seletivos. 

Esses fármacos são distribuídos amplamente nos tecidos do organismo. Contudo, as maiores concentrações aparecem no(a)(os): 
m fígado 
Em coração 
= pulmões 
m saliva 

Os bloqueadores beta-adrenérgicos têm efeitos que abrangem muitas áreas do organismo e são, portanto, utilizados para tratar 
uma gama de condições. Sua utilidade terapêutica é baseada principalmente em como eles afetam o coração. (Ver Como 


Funcionam os Bloqueadores Beta-adrenérgicos.) Por exemplo, esses fármacos podem ser receitados após um ataque cardíaco para 

impedir que ocorra um outro ou para tratar: 

m hipertensão 

m angina 

m arritmias supraventriculares (batimentos cardíacos irregulares que se originam no átrio, no nodo SA ou no nodo atrioventricular 
do coração) 


E) TENHACAUTEIA 


Reações Adversas aos Bloqueadores Beta-adrenérgicos 





Há geralmente poucas reações adversas aos bloqueadores beta-adrenérgicos. Contudo, quando essas reações ocorrem, elas são 
dependentes do fármaco ou da dose e podem incluir: 


m bradicardia 

m falência cardíaca 

m hipotensão 

m vertigem, tontura 

m nervosismo 

m insuficiência vascular periférica 

m fadiga, letargia 

m astenia 

m diarreia ou constipação intestinal 
m náuseas e vômito 

m desconforto abdominal 

m flatulência 

m anorexia 

= bloqueio atrioventricular 

m broncospasmo 

m erupção cutânea 

m febre e garganta inflamada 

m espasmo da laringe 

m angústia respiratória (resposta alérgica) 


Reações adversas comuns para as formas oftálmicas podem incluir: 


E síncope 
m ardência e queimação ocular transitórias 
m hipotensão 


m cardiomiopatia hipertrófica (uma doença do músculo cardíaco) 


m sintomas cardiovasculares associados à produção excessiva de hormônios tireoidianos (uma condição conhecida como 
tireotoxicose) 


Contudo, sua utilidade não se limita às condições cardíacas. Os bloqueadores beta-adrenérgicos podem também ser utilizados para 
tratar: 


m ansiedade 

m tremor essencial 

m dores de cabeça da enxaqueca 

= glaucoma de ângulo aberto 

= tumor adrenal (feocromocitoma) 

Muitos fármacos podem interagir com os bloqueadores beta-adrenérgicos para causar efeitos potencialmente perigosos. 
Algumas das interações mais graves podem causar depressão cardíaca ou respiratória, arritmias, dificuldades respiratórias graves e 
hipotensão grave. As seguintes interações entre fármacos podem ocorrer: 
= Quando fármacos como a cimetidina, a digoxina ou o verapamil são tomados com bloqueadores beta-adrenérgicos, podem 

ocorrer efeitos ou toxicidade aumentados. 


= Podem ocorrer efeitos diminuídos quando rifampicina, antiácidos, barbituratos ou anti-inflamatórios são tomados com 
bloqueadores beta-adrenérgicos. 

m Pode ocorrer toxicidade pela lidocaína quando esta é tomada com bloqueadores beta-adrenérgicos. 

m Para pacientes diabéticos, pode ser necessária uma dose alterada de insulina e de antidiabetogênicos orais quando estes são 
tomados com bloqueadores beta-adrenérgicos. 


Bloqueadores Beta-adrenérgicos Não Seletivos 


Esses fármacos afetam: 
m receptores beta, (encontrados principalmente no coração) 


m receptores beta, (encontrados principalmente nos brônquios, útero e vasos sanguíneos) 


Os betabloqueadores adrenérgicos não seletivos reduzem a estimulação do coração e também produzem constrição dos 
bronquíolos. Por exemplo, os bloqueadores beta-adrenérgicos não seletivos causam broncospasmo em pacientes que sofrem de 
doença pulmonar obstrutiva crônica. (Broncospasmo é um espasmo ou constrição dos brônquios, resultando em respiração 
difícil.) Contudo, esse efeito adverso particular não é visto quando esses fármacos são dados em doses mais baixas. 


Várias interações sérias com outros fármacos podem ocorrer com os bloqueadores beta-adrenérgicos não seletivos: 

m Esses fármacos impedem a capacidade da teofilina de induzir broncodilatação. 

m A clonidina, quando tomada com um bloqueador beta-adrenérgico não seletivo, pode causar hipertensão potencialmente letal 
durante a retirada da clonidina. 

= Quando tomados com bloqueadores beta-adrenérgicos não seletivos, os adrenérgicos podem causar hipertensão e bradicardia. 


Carvedilol 


O fármaco carvedilol (Coreg, Coreg CR) é utilizado para tratar hipertensão, angina e cardiomiopatia (uma doença do músculo 
cardíaco). É administrado pela boca em comprimidos e cápsulas de liberação prolongada. Além das reações adversas comuns 
vistas com a maioria dos bloqueadores beta-adrenérgicos, carvedilol pode também causar: 


m hipotensão postural 

m hiperglicemia 

= ganho de peso 

m infecção do aparelho respiratório superior 
m reações de hipersensibilidade 


INESAE Se você se depara com um nome genérico que termina em -lol, é provavelmente um fármaco bloqueador beta- 
adrenérgico. 


COMO FUNCIONA 





Como Funcionam os Bloqueadores Beta-adrenérgicos 


Ao ocupar os receptores beta, os bloqueadores beta-adrenérgicos impedem as catecolaminas (norepinefrina e epinefrina) de 
ocupar esses locais e exercer seus efeitos estimulatórios. A Figura 2.5 exibe os efeitos dos bloqueadores beta-adrenérgicos no 
coração, pulmões e vasos sanguíneos. 





„A4 Pressão sanguínea reduzida 





Frequência cardíaca reduzida e automaticidade e 
excitabilidade reduzidas (a capacidade para desenvolver arritmias) 





Condução reduzida dos impulsos elétricos dos átrios 
para os ventrículos pelo nodo atrioventricular 


Força das contrações cardíacas diminuída 


Constrição dos bronquíolos 


(receptores beta,) 


| Figura 2.5 Funcionamento dos bloqueadores beta-adrenérgicos sobre o coração, pulmões e vasos sanguíneos. (De Clinical 
Pharmacology Made Incredibly Easy. 2nd ed. Philadelphia, PA: Lippincott Williams & Wilkins; 2005.) 


Labetalol e Levobunolol 


Labetalol (Trandate) é utilizado para tratar a hipertensão. Pode ser tomado pela boca em comprimidos ou administrado por injeção 
IV. Um efeito adverso comum desse medicamento é a hipotensão ortostática. 


Levobunolol (Betagan) é utilizado para tratar glaucoma de ângulo aberto. É administrado em gotas oculares na forma de uma 
solução oftálmica. 


Pembutolol e Pindolol 


Como o labetalol, o pembutolol (Levatol) é utilizado para tratar a hipertensão. Esse fármaco é administrado pela boca em 
comprimidos. O pindolol é outro fármaco que é utilizado para tratar a hipertensão. É administrado pela boca em comprimidos. 


Sotalol 


O fármaco sotalol (Betapace, Betapace AF) é utilizado para tratar arritmias ventriculares potencialmente fatais. É administrado 
pela boca em comprimidos. Efeitos adversos comuns desse fármaco, além dos vistos com outros bloqueadores beta-adrenérgicos, 
podem incluir: 


m dor de cabeça 

m palpitações 

m dor no peito 

m náuseas 

= vômito 

= dispneia (respiração forçada ou difícil; encurtamento da respiração) 


Nadolol 


Esse medicamento é utilizado para tratar a angina e a hipertensão. É administrado pela boca em comprimidos. Efeitos adversos 
comuns do nadolol (Corgard) podem também incluir: 

m resistência aumentada das vias respiratórias 

m bradicardia, que é potencialmente fatal 

m falência cardíaca, que é potencialmente fatal 


Propranolol 


O fármaco propranolol (Inderal, Inderal LA) tem uma gama de usos terapêuticos. É receitado para tratar: 


m arritmias cardíacas 

= infarto do miocárdio (ataque cardíaco) 
m angina 

m hipertensão 

m dor de cabeça da enxaqueca 


Esse fármaco pode ser tomado pela boca em comprimidos, solução ou cápsulas de liberação prolongada, ou administrado por 
injeção IV. 
Timolol 


Como um gel ou solução oftálmica de liberação prolongada, o timolol (Betimol, Istalol, Timoptic, Timoptic-XE) é utilizado para 
tratar glaucoma de ângulo aberto. A forma oral do timolol, administrada em comprimidos, é usada para tratar a hipertensão, o 
infarto do miocárdio e a dor de cabeça da enxaqueca. Quando tomado oralmente, o timolol pode causar edema pulmonar. 


Bloqueadores Beta-adrenérgicos Seletivos 


Os bloqueadores beta-adrenérgicos seletivos afetam principalmente os receptores beta, e reduzem a estimulação do coração. Por 


isso, são com frequência chamados de bloqueadores beta-adrenérgicos cardiosseletivos. 


Acebutolol e Atenolol 


Acebutolol (Sectral) é administrado pela boca em cápsulas para tratar a hipertensão e arritmias ventriculares. O fármaco atenolol 
(Tenormin) é utilizado para tratar a hipertensão e a angina. É tomado pela boca em comprimidos. 


Betaxolol 


Betaxolol (Betoptic S) pode ser administrado topicamente, por gotas oculares (como uma solução ou suspensão oftálmica) para 
tratar glaucoma de ângulo aberto. Além disso, betaxolol (Kerlone) pode ser tomado oralmente em comprimidos para tratar a 
hipertensão. 


2 z 


Quando a solução ou suspensão oftálmica é instilada no olho, um efeito adverso comum é uma ardência e um rápido 
desconforto. Por outro lado, a forma oral do medicamento pode causar vários possíveis efeitos adversos. 


Bisoprolol e Esmolol 


z 


Bisoprolol (Zebeta) é utilizado para tratar a hipertensão e é administrado pela boca como comprimidos. O fármaco esmolol 
(Brevibloc) é administrado por injeção IV para tratar arritmias supraventriculares e a hipertensão. Tem poucos efeitos adversos 
comuns. Contudo, a hipotensão é um efeito adverso comum que pode também ser potencialmente fatal. 


Tartarato de Metoprolol 


O tartarato de metoprolol (Lopressor, Toprol LX) é utilizado para tratar a hipertensão, a angina e a falência cardíaca resultante de 
cardiomiopatia. Pode ser tomado pela boca em comprimidos de liberação imediata ou prolongada ou administrado por injeção IV. 


TESTE RÁPIDO 


Responda as seguintes questões de múltipla escolha. 
1. Qual das seguintes reações adversas possíveis não é dos fármacos bloqueadores colinérgicos? 
a. boca seca 
b. hipotensão ortostática 
c. sudorese diminuída 
d. frequência cardíaca aumentada 


2. Os agonistas colinérgicos são utilizados: 


a. para reduzir a pressão ocular em pacientes com glaucoma. 
b. para tratar bexiga flácida. 
c. para tratar a língua seca causada pela síndrome de Sjögren. 
d. todas as anteriores. 
3. Por qual via de administração geralmente são dados os fármacos colinérgicos carbacol e pilocarpina? 
a. oral (em cápsulas) 
b. sublingual 
c. tópica (gotas oftálmicas) 
d. injeção SubQ 
4. Que resposta ativa o sistema nervoso simpático no organismo? 
a. “interrupção” 
b. “luta ou fuga” 
c. “superestimulação” 
d. “relaxamento” 
5. Qual das seguintes interações possíveis não está relacionada com bloqueadores colinérgicos? 
a. Morfina também alentece o movimento de alimentos e fármacos através do sistema GI. 
b. O risco de toxicidade pela digoxina é aumentado. 
c. Clonidina pode causar hipertensão potencialmente fatal. 
d. A absorção de nitroglicerina (administrada sublingualmente) pelo organismo é reduzida. 
Responda cada uma das seguintes questões com uma a três frases. 


1. Identifique três usos comuns de fármacos anticolinérgicos. 


2. Dê o nome de quatro agonistas colinérgicos. 


3. Quais são pelo menos três efeitos que os bloqueadores beta-adrenérgicos têm sobre o organismo? 


4. Resumidamente, explique as diferenças entre adrenérgicos de ação direta, de ação indireta e de ação dual. 


5. Como os agonistas colinérgicos funcionam no organismo? Qual é seu mecanismo de ação? 


Responda as seguintes questões de verdadeiras ou falsas. 


1. — Os bloqueadores alfa-adrenérgicos causam dilatação aumentada dos vasos sanguíneos. 

2. — Os agonistas colinérgicos são mais frequentemente dados por injeção IV. 

3. — Todos os fármacos colinérgicos têm estruturas químicas diferentes. Portanto, eles têm uma ampla variedade de efeitos 
terapêuticos. 

4. — Os órgãos-alvo são os órgãos do organismo planejados para serem afetados por um dado fármaco. 

5. — As reações adversas aos fármacos anticolinesterásicos podem incluir vômito, dor de cabeça e convulsões. 


Relacione o nome genérico de cada fármaco na coluna da esquerda com o nome comercial correto da coluna da direita. 


1. cevimelina a. Inderal 
2. neostigmina b. Brevibloc 
3. oxibutinina c. Evoxac 
4. esmolol d. Prostigmin 
5. propranolol e. Ditropam 


QUADRO DE CLASSIFICAÇÃO DE FÁRMACOS 


solução oftálmica: Isopto Carpine 
pilocarpina gel oftálmico: Pilopine HS 
comprimidos: Salagen 


ambenônio comprimidos: Mytelase 


comprimidos: Aricept 


donepezila 
£ comprimidos de dissolução oral: Aricept ODT 


edrofônio injeção: Enlon, Reversol 


comprimidos: Razadyne 
galantamina solução oral: Razadyne 
cápsulas de liberação prolongada: Razadyne ER 


comprimidos: Prostigmim 


neostigmina NN E ) . . 
injeção: (não mais vendida sob nome comercial) 


salicilato de 


$ nave injeção: (não mais vendido sob nome comercial) 
fisostigmina 


QUADRO DE CLASSIFICAÇÃO DE FÁRMACOS (Continuação) 





Classificação Nome(s) Comercial(is) 


comprimidos: Mestinon> 


Fármacos colinérgicos e Sd xarope: Mestinon 
i 5 piridostigmina na : K ; ; 
(Continuação) comprimidos de liberação prolongada: Mestinon Timespan 
injeção: Regonol 


adesivo transdérmico: Exelon 
rivastigmina cápsula: Exelon 
solução oral: Exelon 


tacrina cápsulas: Cognex 


comprimidos: Sal-Tropine, Atreza 

injeção: (năo mais vendida sob nome comercial) 

unguento oftálmico: (não mais vendida sob nome comercial) 
solução oftálmica: Isopto Atropine 


beladona (não mais utilizado como único componente) 


alcaloides da 


Fármacos 
bloqueadores atropina 
colinérgicos 


beladona, tartarato de 
ergotamina e 
fenobarbital 


comprimidos: Spastrin 


alcaloides da beladona o i 

o supositórios retais: B&O Supprettes 
e ópio 
injeção: Levsin 
gotas orais (solução): Colytrol Pediatric, Spasdel 
comprimidos dissolventes orais: Symax, HyoMax-FT 
comprimidos: Anaspaz, Cytospaz, Levsin, Medispaz, Spasdel 
comprimidos sublinguais: Levsin SL, Symax, HyoMax-SL 
solução oral: Colidrops, Hyosyne, Spacol 
elixir: Spasdel 
cápsulas de liberação prolongada: Cytospaz-M 
comprimidos de liberação bifásica: Symax Duotab, HyoMax-DR 
comprimidos de liberação prolongada: Levbid, Symax SR, HyoMax-SR 


metescopolamina comprimidos: Pamine 


adesivo transdérmico: Transderm-Scóp 
comprimido: Scopace, Maldemar 

solução oftálmica: Isopto Hyoscine 

injeção: (não mais vendida sob nome comercial) 


hiosciamina 


escopolamina 


comprimidos: Robinul, Robinul Forte 


glicopirrolato ae . 
injeção: Robinul 


propantelina comprimidos: (não mais vendida sob nome comercial) 


QUADRO DE CLASSIFICAÇÃO DE FÁRMACOS (Continuação) 


Classificação Nome(s) Comercial(is) 


cápsulas: Bentyl 
injeção: Bentyl 

diciclomina solução oral: (não mais vendida sob nome comercial) 
xarope oral: Bentyl 





Fármacos 
bloqueadores 
colinérgicos 
(Continuação) 


comprimidos: Bentyl 


comprimidos: (não mais vendida sob nome comercial) 

comprimidos de liberação prolongada: Ditropan XL 
oxibutinina adesivo transdérmico: Oxytrol 

solução oral: (não mais vendida sob nome comercial) 

gel tópico: Gelnique 


. comprimidos: Detrol 
tolterodina f . . 
cápsulas de liberação prolongada: Detrol LA 
SRS injeção: (não mais vendida sob nome comercial) 
adrenérgicos injeção: (não mais vendida sob nome comercial) 


A 5 injeção: Adrenalin, EpiPen, EpiPen Jr., Twinject 
epinefrina . E é ; i 
inalação: Adrenalin, Primatene Mist 


norepinefrina 
(levarterenol) 
l 


isoprotereno injeção: Isuprel 


solução oftálmica: AK-Dilate, Mydfrin, Neofrin 

solução nasal: Neo-Synephrine, Sinex, 4-Way 

película de dissolução oral: Sudafed PE 
ETE comprimidos de dissolução oral: Nasop 

comprimidos: Sudafed PE 

injeção: Neo-Synephrine 

líquido oral: PediaCare, Lusonal, Nasop 

comprimidos mastigáveis: Nasop 12 


inalação (suspensão): Proventil, Proair HFA, Proventil HFA, Ventolin HFA 
nebulizador: AccuNeb 
albuterol comprimidos: (não mais vendido sob nome comercial) 
xarope: (não mais vendido sob nome comercial) 
comprimidos de liberação prolongada: VoSpire ER 
A injeção: (não mais vendido sob nome comercial) 
efedrina ; p A | j 
cápsulas: (não mais vendido sob nome comercial) 
pó inalante: Foradil Aerolizer 
formoterol y : 
solução nebulizadora: Perforomist 
solução nebulizadora: Xopenex 
levalbuterol j À E 
inalador pressurizado (suspensão): Xopenex HFA 
QUADRO DE CLASSIFICAÇÃO DE FARMACOS (Continuação) 


Classificação Nome(s) Comercial(is) 


Fármacos solução nebulizadora: (não mais vendido sob nome comercial) 
adrenérgicos metaproterenol comprimidos: (não mais vendido sob nome comercial) 
(Continuação) solução oral: (não mais vendido sob nome comercial) 


pirbuterol inalador: Maxair Autohaler 


injeção: Levophed 





salmeterol pó inalante: Serevent, Diskus 


auair injeção: (não mais vendida sob nome comercial) 
comprimidos: (não mais vendida sob nome comercial) 
fentolamina injeção: (não mais vendida sob nome comercial) 
Fármacos 


: cápsulas: Minipress 
bloqueadores prazosina p. e p 
comprimidos: Cardura 


doxazosina na. i e 
comprimidos de liberação prolongada: Cardura XL 


comprimidos: Core 

carvedilol , p . 8 
cápsulas de liberação prolongada: Coreg CR 
comprimidos: Trandate 

labetalol a Š . : : 
injeção: (não mais vendido sob nome comercial) 


injeção: Inderal 
graprandiel cápsulas de liberação prolongada: Inderal LA 
solução oral: (não mais vendido sob nome comercial) 
comprimidos: (não mais vendido sob nome comercial) 
comprimidos: (não mais vendido sob nome comercial) 
solução oftálmica: Betimol, Istalol, Timoptic 
timolol solução formadora de gel oftálmico de liberação prolongada: Timoptic-XE 
solução formadora de gel oftálmico: (năo mais vendido sob nome 
comercial) 


QUADRO DE CLASSIFICAÇÃO DE FÁRMACOS (Continuação) 


Classificação Nome Genérico Nome(s) Comercial(is) 
acebutolol cápsulas: Sectral 
Fármacos = . 
atenolol comprimidos: Tenormim 
bloqueadores 


adrenérgicos suspensão oftálmica: Betoptic S 
(Continuação) betaxolol solução oftálmica: (não mais vendido sob nome comercial) 
comprimidos: Kerlone 
bisoprolol comprimidos: Zebeta 


comprimidos: Lopressor 
comprimidos de liberação prolongada: Toprol XL 
injeção: Lopressor 


adrenérgicos 





tartarato de 
metoprolol 


CAPÍTULO 


Fármacos Neurológicos 
e Neuromusculares 








OBJETIVOS DO CAPÍTULO 


m Correlacionar os nomes patenteados e genéricos dos relaxantes musculares geralmente utilizados 


m Correlacionar os relaxantes musculares geralmente utilizados com a classificação apropriada 

m Identificar as reações adversas comuns dos relaxantes musculares esqueléticos geralmente utilizados 

m Listar as principais indicações clínicas dos fármacos bloqueadores neuromusculares 

= Comparar e diferenciar o mecanismo de ação dos fármacos bloqueadores não despolarizantes e despolarizantes 
m Identificar os fármacos antiparkinsonianos geralmente utilizados pelos nomes patenteado e genérico 

= Descrever o mecanismo de ação e o uso dos fármacos antiparkinsonianos geralmente utilizados 

m Correlacionar os nomes patenteado e genérico dos fármacos anticonvulsivantes utilizados 

m Correlacionar os nomes patenteado e genérico dos fármacos antienxaqueca utilizados 

m Comparar e diferenciar as vias de administração utilizadas quando da aplicação de fármacos antienxaqueca 


TERMOS-CHAVE 


convulsões do lobo temporal — veja convulsões psicomotoras 

convulsões mioclônicas — contrações repentinas vigorosas dos músculos do tronco, do pescoço e das extremidades 

convulsões psicomotoras — convulsões que ocorrem mais frequentemente em crianças com menos de três anos até o final 
da adolescência; pode envolver uma aura com alterações da percepção, como alucinações ou um forte sentimento de 
medo; também chamada de convulsões do lobo temporal 

convulsões tonicoclônicas — convulsões envolvendo contração e relaxamento alternado dos músculos, junto com a perda 
da consciência e conduta anormal 

crises de ausência — convulsões caracterizadas por uma breve perda de consciência durante as quais cessa a atividade física; 
antigamente chamadas de pequeno mal (petit mal) epiléptico 

dipoplia — visão dupla 

fármacos anticonvulsivantes — fármacos utilizados para o controle dos distúrbios convulsivos 

fármacos benzodiazepínicos — uma classe de fármacos utilizados para tratar a ansiedade e as convulsões 

fármacos bloqueadores não despolarizantes — uma classe de fármacos bloqueadores neuromusculares que impedem as 
contrações musculares por bloquearem a acetilcolina em receptores da membrana muscular esquelética; também 
chamados de fármacos competitivos ou estabilizantes 

fármacos bloqueadores neuromusculares — fármacos que relaxam o músculo esquelético por interromperem a transmissão 
dos impulsos nervosos na placa motora 

fármacos competitivos ou estabilizantes — veja fármacos bloqueadores não despolarizantes 

fármacos dopaminérgicos — fármacos que afetam o conteúdo cerebral de dopamina 

hidantoínas — fármacos anticonvulsivantes que são utilizados para tratar convulsões psicomotoras, convulsões 
tonicoclônicas e status epilepticus 

isquemia — fluxo sanguíneo reduzido resultante do estreitamento ou do bloqueio de uma artéria ou outras causas 

parestesia — uma sensação anormal, tal como dormência, formigamento, ferroada ou sensibilidade aumentada 


relaxantes musculares esqueléticos — fármacos que aliviam a dor ou o espasmo musculoesquelético e a espasticidade 
musculoesquelética 

relaxantes musculares esqueléticos de ação central — fármacos que tratam os espasmos musculares agudos por agirem no 
sistema nervoso central 

relaxantes musculares esqueléticos de ação direta — fármacos que tratam os espasmos por agirem nos próprios músculos 
e não no sistema nervoso central 

sistema nervoso autônomo — parte do sistema nervoso periférico relacionada com funções essenciais à vida do organismo 
e não controladas de maneira consciente (p. ex., pressão arterial, frequência cardíaca) 

sistema nervoso parassimpático — a parte do sistema nervoso autônomo que se relaciona com a conservação de energia do 
organismo 

sonolência — estado intermediário entre o sono e a atividade plena dos sentidos; modorra, torpor 

status epilepticus — um estado convulsivo contínuo que requer intervenção médica 

triptanas — um grupo de fármacos que são o tratamento de escolha para enxaquecas de moderadas a graves; também 
conhecidas como agonistas do receptor 5-HT, 

vasoconstrição — o estreitamento dos vasos sanguíneos 

vasodilatação — um aumento no tamanho do diâmetro dos vasos sanguíneos, principalmente pequenas artérias e arteríolas 





H á várias classes de fármacos neurológicos (relacionados com o sistema nervoso) e neuromusculares. Estes têm uma gama de 
usos. Neste capítulo você aprenderá acerca dos relaxantes musculares que deprimem o sistema nervoso central (SNC), a 
divisão do sistema nervoso que consiste no cérebro e na medula espinal, e outros que atuam diretamente nos próprios músculos. 
Você também aprenderá acerca dos fármacos que relaxam os músculos por bloquearem a transmissão dos impulsos nervosos para 
as fibras musculares. Por fim, você aprenderá acerca dos fármacos que são utilizados no tratamento da doença de Parkinson, nas 
convulsões e nas dores de cabeça da enxaqueca. 


RELAXANTES MUSCULARES ESQUELÉTICOS 





Relaxantes musculares esqueléticos são utilizados para aliviar a dor e o espasmo musculoesquelético, bem como a espasticidade 
musculoesquelética ou movimentos contraídos, difíceis. Esses sintomas podem estar associados a uma gama de condições, 
incluindo: 


m esclerose múltipla (EM), uma doença progressiva que causa disfunção neurológica generalizada (funcionamento prejudicado ou 
anormal) 

m paralisia cerebral, um distúrbio motor (movimento) causado por lesão neurológica 

m derrame, uma redução repentina na consciência ou perda da consciência, da sensação ou do movimento voluntário resultantes do 
suprimento reduzido de oxigênio ao cérebro 

m lesões de medula espinal que podem resultar em paralisia ou morte 


Há duas classes principais de relaxantes musculares, os de ação central e os de ação direta. 


Relaxantes Musculares Esqueléticos de Ação Central 


Frio acentuado, falta de fluxo sanguíneo a um músculo, esforço físico excessivo ou outros traumas podem enviar impulsos 
sensoriais de um músculo para fibras nervosas na medula espinal e para níveis mais elevados do SNC. Esses impulsos podem 
deflagrar uma contração muscular involuntária ou espasmo. A contração estimula ainda os receptores da medula espinal ou do 
SNC a uma contração mais intensa, estabelecendo um ciclo. Supõe-se que os relaxantes musculares esqueléticos de ação central 
interrompam esse ciclo ao agirem como depressores do SNC. 


E desconhecido o processo pelo qual esses fármacos funcionam. Eles não relaxam diretamente os músculos esqueléticos. Eles 
também não deprimem a condução, a transmissão neuromuscular ou a excitabilidade muscular. Esses resultados podem estar 
relacionados aos seus efeitos sedativos. 

Os relaxantes musculares esqueléticos de ação central são utilizados para tratar espasmos resultantes das seguintes condições: 


ansiedade 


inflamação 
dor 


trauma 
m outras condições musculoesqueléticas agudas 


São geralmente receitados juntamente com repouso e fisioterapia. 


Os relaxantes musculares esqueléticos de ação central interagem com outros depressores do SNC, incluindo álcool, narcóticos, 
barbituratos, anticonvulsivantes, antidepressivos tricíclicos e fármacos ansiolíticos. O resultado pode ser sedação aumentada, 
função motora prejudicada e depressão respiratória. Alguns desses fármacos têm também outras interações. As interações de 
relaxantes musculares de ação central específicos estão incluídas a seguir, juntamente com a abordagem desses fármacos. 


INES Os relaxantes musculares esqueléticos de ação central levam de 30 a 60 min para fazerem efeito. Lembre aos 
pacientes que o alívio leva esse período de tempo. 
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Reações Adversas dos Relaxantes Musculares Esqueléticos de Ação Central 


Um paciente pode se tornar física ou psicologicamente dependente dos relaxantes musculares esqueléticos de ação central 
após uso prolongado. A parada abrupta desses fármacos pode causar sintomas graves de retirada. Podem ocorrer outras 
reações adversas. 


As reações adversas mais comuns desses fármacos são vertigem e sonolência. Reações adversas ocasionais incluem: 


= angústia abdominal 

ataxia (perda do controle dos movimentos voluntários) 
constipação intestinal 

diarreia 

azia 


náuseas e vômitos 
Reações mais graves incluem: 


m reações alérgicas 
m arritmias (batimento cardíaco irregular) 
m bradicardia 


Baclofeno 


Baclofeno vem em comprimidos que podem ser deglutidos. Para pacientes com grave espasticidade que não respondem ou não 
podem tomar fármacos orais, está disponível uma forma injetável (Lioresal Intrathecal) 


Esse fármaco é geralmente receitado para tratar pacientes com espasmos intermitentes ou crônicos. Ele produz menos sedação 
que o diazepam e menos fraqueza muscular periférica do que o dantroleno. (Esses dois fármacos serão abordados.) Isso o torna o 
fármaco de escolha para tratar a espasticidade. 


O principal uso do baclofeno é o tratamento de pacientes paraplégicos ou tetraplégicos com lesões de medula espinal mais 
frequentemente causadas por EM ou trauma. O fármaco reduz significativamente o número e a gravidade dos espasmos 
musculares dolorosos. Contudo, não melhora a agilidade manual, a função muscular ou a marcha enrijecida. 


Além dessas reações adversas geralmente associadas a essa classe de fármacos, o baclofeno pode causar: 
m fadiga 
m fraqueza muscular 
m depressão 
= dor de cabeça 


Injeções de baclofeno não devem ser interrompidas abruptamente. Isso pode causar febre alta, estado mental alterado e um 
rebote exagerado nos espasmos e na espasticidade muscular que tem, em casos raros, resultado em falência orgânica múltipla e 
morte. 

Há várias interações com fármacos associadas ao baclofeno: 


= Quando tomado com outro depressor do SNC, incluindo o álcool, provavelmente resultará em aumento da depressão no SNC. 
= Quando fentanila e baclofeno são dados juntos, pode resultar analgesia (alívio da dor) prolongada. 


= Tomar juntos carbonato de lítio e baclofeno pode agravar a hipercinesia (um aumento anormal na função ou atividade motora). 
= Quando baclofeno é tomado com antidepressivos tricíclicos, pode resultar relaxamento muscular aumentado. 


Carisoprodol 


Carisoprodol (Soma) é utilizado para tratar espasmos musculares agudos. Está disponível em comprimidos e é tomado pela boca. 
Embora esse fármaco não seja classificado como substância controlada pelo FDA, geralmente tem uso abusivo, e, portanto, os 
técnicos em farmácia devem ter cautela durante a sua distribuição. 


Clorzoxazona 


Clorzoxazona (Parafon Forte DSC, Relax DS) vem apenas em comprimidos. Um paciente com espasmos musculares agudos pode 
receber esse fármaco. Uma ação adversa da clorzoxazona, que não é vista com a maioria dos outros fármacos dessa classe, é uma 
erupção. 


Ciclobenzaprina 


Ciclobenzaprina (Fexmid, Flexeril, Amrix) vem em comprimidos e cápsulas de liberação prolongada e é administrada pela boca. 
Um paciente com espasmos musculares agudos pode receber esse fármaco, mas o uso por mais de duas a três semanas não é 
recomendado. 

Ciclobenzaprina interage com os inibidores da monoamina oxidase (IMAOs) e pode resultar em uma alta temperatura corporal e 
convulsões. Ela também pode diminuir os efeitos anti-hipertensivos de guanetidina e clonidina, fármacos que reduzem a pressão 
sanguínea. Às vezes a ciclobenzaprina potencializa os efeitos dos fármacos bloqueadores colinérgicos. 


Diazepam 


Diazepam (Diastat, Diazepam Intensol, Valium) é uma substância controlada da Tabela IV. Está disponível em comprimidos, 
solução oral concentrada, solução oral normal, uma forma injetável e em pares de embalagem de gel retal. Um paciente com 
espasmos intermitentes ou crônicos pode receber esse fármaco. Contudo, diazepam é principalmente utilizado como fármaco 
ansiolítico. Alivia a ansiedade, os espasmos musculares e as convulsões e induz tranquilidade e sono. 


Diazepam é útil em pacientes com lesões de medula espinal e ocasionalmente é dado a pacientes com paralisia cerebral. 
Também é útil para tratar pacientes com espasmos musculares dolorosos contínuos que não são excessivamente suscetíveis a seus 
efeitos sedativos. Contudo, seu uso é limitado por seus efeitos no SNC e pela tolerância que se desenvolve com o uso prolongado. 


Metaxalona e Metocarbamol 

Um paciente com espasmos musculares agudos pode receber metaxalona (Skelaxin), que está disponível em comprimidos, ou 
metocarbamol (Robaxin), que pode ser administrado pela boca ou por injeção IM ou IV. Metocarbamol pode antagonizar os 
efeitos colinérgicos dos fármacos anticolinesterásicos utilizados para tratar a miastenia grave. 

Orfenadrina 


Orfenadrina (Norflex) está disponível em comprimidos, pó ou injeções. Um paciente com espasmos musculares agudos pode 
receber esse fármaco. 


No BALCÃO 
4 Procedimento com Diazepam 


relaxante muscular? 








Ao receber uma receita ou um pedido de medicação para o diazepam, você pode supor se ele está sendo usado como 


Não. Diazepam é utilizado para tratar espasmos e espasticidade causados por doença crônica, mas também é empregado para 
tratar ansiedade, abstinência do álcool e convulsões. Não faça nenhuma suposição sobre o motivo pelo qual paciente o está 
tomando. 


Orfenadrina às vezes potencializa os efeitos dos fármacos bloqueadores colinérgicos. Ela também reduz os efeitos das 
fenotiazinas. Orfenadrina e propoxifeno tomados juntos podem causar efeitos adicionais no SNC, incluindo confusão mental, 
ansiedade e tremores. 


Tizanidina 


2 


Tizanidina (Zanaflex) vem em cápsulas e comprimidos e é tomada pela boca. Um paciente com espasmos musculares 
intermitentes, crônicos ou agudos pode receber esse fármaco. Tizanidina combinada com diuréticos, com agonistas alfa- 
adrenérgicos centrais ou com anti-hipertensivos pode aumentar os efeitos dos fármacos hipotensivos. 


O uso de tizanidina com depressores do SNC pode causar depressão aditiva no SNC. Contraceptivos hormonais podem impedir 
o clearance da tizanidina, necessitando por isso de uma redução na dosagem deste fármaco. 


Relaxantes Musculares Esqueléticos de Ação Direta 


O relaxante muscular esquelético de ação direta mais comum é o dantroleno sódico (Dantrium). Esse fármaco, indispensável no 
carrinho de anestesia, auxilia a controlar todos os tipos de espasticidade, embora pareça mais eficaz para a espasticidade de origem 
cerebral. É mais eficaz em tratar pacientes com: 

m paralisia cerebral 

= EM 

lesão de medula espinal 


m derrame 


Dantroleno está disponível em cápsulas de várias concentrações e em líquido para uso com soluções IV. 


Hipertermia Maligna 


Dantroleno também é utilizado para tratar e impedir a hipertermia maligna. Essa é uma complicação rara mas possivelmente fatal 
da anestesia que se caracteriza por febre alta e rigidez dos músculos esqueléticos. Ao promover relaxamento muscular, o 
dantroleno impede ou reduz a rigidez que contribui para as temperaturas corpóreas potencialmente fatais. 
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Reações Adversas ao Dantroleno 


Reações adversas comuns ao dantroleno incluem: 


m sonolência 

vertigem 

mal-estar (uma sensação geral de doença) 
fadiga 

fraqueza 


Reações adversas mais sérias incluem: 


m convulsões 
= hepatite 


Altas doses de dantroleno são tóxicas ao fígado, e o uso a longo prazo possibilita lesão hepática. O fármaco deve ser 
interrompido se não houver benefícios em 45 dias. 


Mecanismo de Ação 


Dantroleno não é química nem farmacologicamente relacionado com outros relaxantes musculares esqueléticos. Tem um efeito 
terapêutico semelhante ao dos fármacos de ação central. Contudo, ele funciona através de um mecanismo de ação diferente (ver 
Como o Dantroleno Funciona). Como seu principal efeito é sobre o músculo, ele tem uma incidência menor de efeitos adversos no 
SNC. Contudo, como produz fraqueza muscular, é de benefício questionável para pacientes cuja força está já enfraquecida. Em 
níveis terapêuticos, o dantroleno tem pequeno efeito no músculo liso intestinal ou no músculo cardíaco. 


A concentração máxima de dantroleno ocorre dentro de aproximadamente cinco horas após sua tomada. Sua meia-vida de 
eliminação em adultos saudáveis é de cerca de nove horas. Como esse fármaco é metabolizado no fígado, sua meia-vida pode ser 
maior em pacientes com função hepática prejudicada. Um paciente tomando dantroleno pode não observar benefício terapêutico 
por uma semana ou mais. 


Interações com Outros Fármacos 


Esteja ciente das seguintes interações medicamentosas envolvendo o dantroleno: 


m Os efeitos depressores do dantroleno podem aumentar quando dado com depressores do SNC. Podem resultar sedação, falta de 
coordenação e angústia respiratória. 

ma O risco de toxicidade hepática aumenta quando estrogênios são tomados com dantroleno. 

m Verapamil (Isoptin) não deve ser administrado intravenosamente com dantroleno. Pode resultar colapso cardiovascular se os dois 
fármacos são dados juntos. 

= Álcool pode aumentar a depressão do SNC quando usado com dantroleno. 

a Exposição ao sol pode aumentar a fotossensibilidade em pacientes tomando dantroleno. 


COMO FUNCIONA 





Como o Dantroleno Funciona 


Dantroleno funciona agindo nos próprios músculos. Diminui a liberação de iontes cálcio do retículo sarcoplasmático. Este é uma 
estrutura das células musculares que está envolvida na contração e no relaxamento musculares por armazenar e liberar cálcio. 
Baixar o nível de cálcio no citoplasma muscular ou mioplasma significa que menos energia será produzida quando o cálcio 
instigar os filamentos de actina e de miosina a interagirem. Essa interação produz uma contração do músculo. Menos cálcio e 
menos energia resultam em uma contração mais fraca. 


FÁRMACOS BLOQUEADORES NEUROMUSCULARES 





Fármacos bloqueadores neuromusculares relaxam os músculos esqueléticos por interromperem a transmissão dos impulsos 
nervosos na placa motora. (Ver Placas Motoras.) Esses fármacos têm três usos principais: 


m relaxar os músculos durante a cirurgia 
m reduzir a gravidade dos espasmos musculares em convulsões induzidas eletricamente ou por fármacos 
m controlar pacientes que estão utilizando um respirador para ajudá-los a respirar 


Alguns fármacos bloqueadores neuromusculares são substâncias de ocorrência natural. Outros são sintéticos e feitos em 
laboratório. Há duas principais classes de fármacos bloqueadores neuromusculares: 
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Placas Motoras 


O axônio motor se divide para formar vários terminais ramificados ditos placas motoras (Figura 3.1). Essas placas motoras estão 
envolvidas nas fibras musculares. Contudo, a fenda sináptica separa as placas motoras das fibras. 


Um estímulo no nervo causa a liberação da acetilcolina para a fenda sináptica. Aqui, a acetilcolina ocupa os receptores na 
membrana da célula muscular, despolarizando-a e provocando contração muscular. Os agentes bloqueadores neuromusculares 
atuam na placa motora por competirem com a acetilcolina pelos receptores ou por bloquearem a despolarização. 


Nervo motor Fibra muscular esquelética 


Membrana da célula muscular 





Placa motora 








Fenda sináptica 





: : OSO 
Acetilcolina —————————— © 








TMAEĘ] Placa motora. (De Clinical Pharmacology Made Incredibly Easy. 2nd ed. Philadelphia, PA: Lippincott Williams & 


Wilkins; 2005.) 


fármacos bloqueadores não despolarizantes 
fármacos bloqueadores despolarizantes 


Fármacos Bloqueadores Não Despolarizantes 


Os fármacos bloqueadores não despolarizantes são também chamados de fármacos competitivos ou estabilizantes. Eles 


derivam dos alcaloides do curare e de compostos sintéticos semelhantes. 


Esses fármacos são usados para relaxamento muscular de prazo intermediário ou longo. Aqui estão algumas situações nas quais 


os fármacos bloqueadores não despolarizantes podem ser utilizados: 


facilitar a passagem de um tubo endotraqueal (ET) 

paralisar os pacientes que necessitam de suporte ventilatório mas que brigam com o tubo ET e a ventilação 

facilitar o realinhamento de ossos fraturados e de articulações deslocadas 

diminuir a quantidade de anestésico necessário durante cirurgia 

impedir a lesão muscular durante terapia eletroconvulsiva, um processo no qual uma corrente elétrica é passada para o cérebro 
para tratar a depressão. Utilizar um fármaco bloqueador não despolarizante reduz a intensidade dos espasmos musculares do 
paciente. 


Os bloqueadores não despolarizantes são muito pouco absorvidos a partir do sistema GI. Por essa razão, eles são dados 


parenteralmente. A via IV é a preferida, pois a ação é mais previsível. O fármaco compete com o neurotransmissor acetilcolina nos 


receptores colinérgicos da membrana muscular esquelética. Isso bloqueia a ação da acetilcolina, o que impede o músculo de se 


contrair. 


NESME Um neurotransmissor é uma substância química que é liberada nas terminações nervosas para ajudar a 
transmitir os impulsos nervosos. 


A fraqueza muscular inicial produzida por esses fármacos rapidamente muda para uma paralisia flácida (tônus muscular 


perdido) que afeta os músculos em uma sequência específica: 


m Inicialmente, os músculos dos olhos, da face e do pescoço são os primeiros a paralisarem. 
m A seguir, os músculos dos membros, do abdome e do tronco tornam-se flácidos. 
a Finalmente, os músculos intercostais (entre as costelas) e o diafragma (o músculo da respiração) são paralisados. 


A recuperação da paralisia geralmente ocorre na ordem contrária. 


Como os bloqueadores não despolarizantes não atravessam a barreira hematencefálica, os pacientes que estão recebendo esses 
fármacos permanecerão conscientes. Eles também serão capazes de sentir dor. Os pacientes terão ciência do que está acontecendo, 
mas estarão paralisados e incapazes de se comunicar. Eles podem sofrer de extrema ansiedade. Por essa razão, um fármaco 
analgésico ou um ansiolítico é com frequência administrado com um bloqueador neuromuscular. 


Os efeitos dos bloqueadores não despolarizantes podem ser neutralizados por fármacos anticolinesterásicos, como a 
neostigmina, a piridostigmina e o edrofônio. Esses fármacos atuam como antídotos por inibirem a ação da acetilcolinesterase, a 
enzima que destrói a acetilcolina. Outros fármacos também alteram os efeitos dos bloqueadores neuromusculares não 
despolarizantes: 


m Antibióticos aminoglicosídios e anestésicos aumentam o bloqueio neuromuscular. 

m Fármacos que diminuem o bloqueio neuromuscular quando tomados com um bloqueador não despolarizante incluem a 
carbamazepina, as hidantoínas, a ranitidina e a teofilina. 

m Fármacos que aumentam a intensidade e a duração da paralisia quando tomados com um bloqueador não despolarizante incluem 
os anestésicos inalatórios, os aminoglicosídios, a clindamicina, a polimixina, o verapamil, os derivados da quinina, a 
quetamina, o lítio, os nitratos, os diuréticos tiazídicos, as tetraciclinas e os sais de magnésio. 

m Fármacos que alteram os níveis sanguíneos dos eletrólitos, cálcio, magnésio ou potássio também alteram os efeitos dos 
bloqueadores não despolarizantes. 

= O uso de corticosteroides com bloqueadores neuromusculares não despolarizantes pode resultar em fraqueza muscular 
prolongada. 


Atracúrio 

Atracúrio é uma solução que geralmente é dada por injeção rápida IV direta. Também pode ser dada por infusão intermitente ou 
contínua. É utilizada para ajudar a intubação ET e relaxar os músculos esqueléticos dos pacientes durante cirurgia. 

Cisatracúrio 


Cisatracúrio (Nimbex) é uma solução que é administrada por injeção IV. Semelhantemente ao atracúrio, é utilizado para facilitar a 
intubação ET e para relaxar os músculos esqueléticos durante cirurgia. 


y TENHA CAUTELA 





Reações Adversas aos Bloqueadores Não Despolarizantes 


Reações adversas a todos os fármacos dessa classe podem incluir: 


m apneia (respiração interrompida) 
hipotensão 

reações cutâneas 

broncospasmo 

secreções brônquicas e salivares excessivas 


AMEA Frascos (pequenos contentores de vidro, geralmente com uma tampa, utilizados para guardar medicação) devem 
ser inspecionados antes de o cisatracúrio ser administrado a um paciente. Se a solução não é transparente ou se contém 
partículas visíveis, não deve ser utilizada. 


Mivacúrio 
Mivacúrio (Mivacron) é também administrado por injeção IV. Ele exibe a mesma utilidade terapêutica do atracúrio e do 


cisatracúrio. Entre outras reações comuns aos fármacos bloqueadores despolarizantes, uma reação adversa comum adicional ao 
mivacúrio é o rubor. 


Pancurônio 


Pancurônio é administrado por injeção IV. É dado em adição à anestesia para relaxar o músculo esquelético e ajudar na intubação. 
Além das reações adversas causadas por todos os bloqueadores não despolarizantes, o pancurônio pode também causar: 

m taquicardia (frequência cardíaca rápida) 

m arritmias cardíacas 

m hipertensão 


Rocurônio 


Rocurônio (Zemuron) é uma solução que pode ser dada por injeção IV rápida ou por infusão contínua. Como muitos outros 
fármacos dessa classe, é administrado para ajudar na intubação ET e para relaxar o músculo esquelético durante cirurgia. 


Vecurônio 


Vecurônio é dado por injeção em cateteres IV (tubo inserido diretamente em uma veia para levar medicamentos para a corrente 
sanguínea). É utilizado para facilitar a intubação IV. Esse fármaco também é administrado para relaxar os músculos esqueléticos 
durante cirurgia. 
Efeitos adversos sérios associados ao vecurônio incluem: 
m fraqueza muscular prolongada 
m frequência cardíaca excepcionalmente rápida ou lenta 
m vertigem 
m febre 


Fármacos Bloqueadores Despolarizantes 


Succinilcolina (Anectine, Quelicin) é o único fármaco bloqueador despolarizante terapêutico. E o fármaco de escolha para o 
relaxamento muscular a curto prazo, como durante intubação e terapia eletroconvulsiva. 


A succinilcolina é semelhante aos bloqueadores não despolarizantes em seus efeitos terapêuticos. Também, como os 
bloqueadores não despolarizantes, não é bem absorvida no sistema GI, de modo que é geralmente administrada por injeção IV. 
Contudo, se for necessário, a administração por via intramuscular é possível. 


E) TENHA CAUTELA 





Reações Adversas à Succinilcolina 


As principais reações adversas à succinilcolina são: 


= apneia prolongada 
= hipotensão 
Os riscos associados à acetilcolina aumentam com os pacientes que são geneticamente predispostos a certas condições 
como: 
= um nível baixo de pseudocolinesterase 
m uma tendência para desenvolver hipertemia maligna 


A maior diferença entre a succinilcolina e os bloqueadores não despolarizantes está em como a succinilcolina funciona. A 
succinilcolina atua como a acetilcolina, mas não é inativada pela colinesterase. Ela é rapidamente metabolizada, mas em uma 
velocidade menor que a acetilcolina. Portanto, ela permanece unida aos receptores da membrana muscular esquelética por um 
período maior de tempo. Isso impede a repolarização da placa motora e resulta em paralisia muscular. 


Uma gama de anestésicos e antibióticos afeta a ação da succinilcolina. Além disso, anticolinesterásicos têm um efeito sobre a 
acetilcolina que é o oposto ao efeito que eles têm sobre os bloqueadores não despolarizantes. Os anticolinesterásicos revertem os 
efeitos dos bloqueadores não despolarizantes. Contudo, quando combinados com a succinilcolina, os fármacos anticolinesterásicos 
aumentam o bloqueio neuromuscular. 


FÁRMACOS ANTIPARKINSONIANOS 





z z 


A terapia com fármacos é uma parte importante do tratamento da doença de Parkinson. Esta é um distúrbio neurológico 
progressivo e se caracteriza por quatro facetas: 


m rigidez muscular (inflexibilidade) 

m acinesia (perda do movimento muscular) 
m tremores de repouso 

m distúrbios da postura e do equilíbrio 


A doença de Parkinson afeta o sistema extrapiramidal, sistema que influencia o movimento. Esse sistema inclui o corpo estriado, o 
globo pálido e a substância negra no cérebro. 


Na doença de Parkinson ocorre uma deficiência de dopamina nos gânglios da base, a via liberadora de dopamina que conecta a 
substância negra ao corpo estriado. Menos dopamina no corpo estriado rompe o equilíbrio entre os dois neurotransmissores, 
acetilcolina e dopamina. O resultado é um excesso de acetilcolina. A excitação excessiva causada pela atividade colinérgica cria os 
distúrbios de movimento que caracterizam a doença de Parkinson. 


Fármacos Anticolinérgicos 


Como você aprendeu no Capítulo 2, os fármacos anticolinérgicos são às vezes chamados de fármacos parassimpaticolíticos. Isso se 
deve a eles limitarem a ação da acetilcolina a receptores especiais no sistema nervoso parassimpático. Este é parte do sistema 
nervoso autônomo, que está relacionado com a conservação de energia do organismo, por exemplo, lentificando a frequência 
cardíaca e a digestão dos alimentos. O sistema nervoso autônomo é a parte do sistema nervoso periférico que está relacionada com 
as funções autônomas essenciais à vida, como a manutenção da pressão sanguínea e da frequência cardíaca. 


Os altos níveis de acetilcolina excitam o SNC, o que pode causar um tremor parkinsoniano. Pacientes com a doença de 
Parkinson tomam anticolinérgicos para inibir a ação da acetilcolina em receptores no SNC e no sistema nervoso autônomo. 


Embora os anticolinérgicos sejam usados para tratar todas as formas da doença de Parkinson, eles são com mais frequência 
utilizados nos estágios iniciais, quando os sintomas são brandos e não têm efeito importante no estilo de vida da pessoa. Os 
anticolinérgicos controlam efetivamente a sialorreia (fluxo excessivo de saliva). Eles são também cerca de 20% eficazes em 
reduzir a ocorrência e a gravidade da acinesia e da rigidez. 


Os anticolinérgicos podem ser dados sozinhos ou com certos fármacos dopaminérgicos. (Você aprenderá sobre os fármacos 
dopaminérgicos mais à frente neste capítulo.) Por exemplo, os fármacos colinérgicos podem ser utilizados com a amantadina 
durante os estágios iniciais da doença de Parkinson. Esses fármacos podem também ser dados com a levodopa durante os estágios 
tardios da doença para aliviar mais os sintomas. 


Interações podem ocorrer quando certos outros medicamentos são tomados com os fármacos anticolinérgicos: 

= Amantadina pode aumentar os efeitos anticolinérgicos. 

m A absorção da levodopa pode ser diminuída, o que pode levar a uma piora dos sinais e sintomas da doença de Parkinson. 

a Tomar antipsicóticos e anticolinérgicos juntos diminui a eficácia de ambos. Antipsicóticos também aumentam a incidência de 
efeitos adversos associados a anticolinérgicos. 

= Medicamentos de venda livre para a tosse ou para o resfriado, para a perda de peso e analépticos (fármacos utilizados para 
manter uma pessoa desperta) aumentam os efeitos dos anticolinérgicos. 

m Consumir álcool com fármacos anticolinérgicos aumenta a depressão do SNC. 


Benztropina 


Benztropina (Cogentin) é classificada como uma amina terciária sintética. É utilizada como terapia adjuvante no tratamento da 
doença de Parkinson. Benztropina é produzida como comprimidos para administração oral e como um líquido que pode ser dado 
por injeção IM ou IV. 


Tri-hexifenidil 


Tri-hexifenidil, que vem em comprimidos e líquido oral, é também classificado como uma amina terciária. Esse fármaco é 
utilizado como um adjuvante no tratamento da doença de Parkinson. 


Difenidramina 


Anti-histamínicos como a difenidramina (Benadryl) têm propriedades anticolinérgicas e são também eficazes no tratamento dos 
sintomas da doença de Parkinson. Difenidramina pode ser administrada pela boca, em comprimidos ou cápsulas, ou por injeção 
IM ou IV. 


E) TENHACAUTEIA 


Reações Adversas aos Anticolinérgicos 





Reações adversas brandas são vistas em 30 a 50% dos pacientes que tomam anticolinérgicos, dependendo da magnitude da 
dose. 


Reações adversas comuns podem incluir: 


m confusão 

m inquietação 

m agitação e excitação 

m sonolência ou insônia 

m taquicardia e palpitações cardíacas 

m náuseas e vômitos 

m retenção urinária 

m constipação intestinal 

m pressão intraocular aumentada, visão turva, dilatação pupilar e fotofobia (sensibilidade à luz) 


Reações relacionadas com a sensibilidade podem incluir: 
m urticária 

m erupção alérgica 

Reações em pacientes de 60 anos ou mais podem incluir: 


m confusão aumentada 

m agitação aumentada 

m alucinações 

m possíveis sintomas psicóticos 


Fármacos Dopaminérgicos 


Fármacos dopaminérgicos atuam no cérebro melhorando a função motora por um de dois mecanismos: 


m aumentar a concentração de dopamina, uma substância de ocorrência natural no cérebro 
m incrementar a neurotransmissão de dopamina 


Os fármacos dopaminérgicos incluem vários que não são quimicamente relacionados: 

= levodopa, o precursor metabólico da dopamina 

=m carbidopa-levodopa, uma combinação de carbidopa e levodopa 

= amantadina, um fármaco antiviral com atividade dopaminérgica 

m bromocriptina e pergolida, agonistas dopaminérgicos do tipo ergot 

m ropinirol e pramipexol, dois agonistas dopaminérgicos do tipo não ergot 

= selegilina, um IMAO do tipo B 

Esses fármacos são geralmente utilizados para tratar pacientes com doença de Parkinson grave que não respondem aos fármacos 

anticolinérgicos isolados. 
Uma gama de interações está relacionada com os fármacos dopaminérgicos. Algumas dessas reações podem ser fatais 

= À eficácia da levodopa pode ser reduzida quando utilizada junto com piridoxina (vitamina B6), fenitoína, benzodiazepinas, 
reserpina ou papaverina. 

= Levodopa também pode produzir uma interação significativa com os alimentos em alguns pacientes. Os aminoácidos da 
alimentação podem diminuir a eficácia da levodopa por competir com sua absorção nos intestinos, lentificando portanto seu 
transporte para o cérebro. 

= [MAOs como a tranilcipromina aumentam o risco de uma crise hipertensiva. 

m Antipsicóticos como as fenotiazinas, tiotixeno, haloperidol e loxapina podem reduzir a eficácia da levodopa e da pergolida. 

= Amantadina pode aumentar os efeitos adversos dos anticolinérgicos, como confusão e alucinações, e reduzir a absorção de 
levodopa. 

= Meperidina tomada com selegilina em doses maiores que as recomendadas pode causar uma reação fatal. 


Além disso, a dosagem de alguns fármacos dopaminérgicos como a amantadina, a levodopa, o pramipexol e a bromocriptina 


deve ser gradualmente diminuída para evitar uma crise parkinsoniana, uma deterioração clínica abrupta marcante. Por outro lado, 
podem ocorrer complicações potencialmente fatais, incluindo rigidez muscular, temperatura corporal elevada, taquicardia, 
alterações mentais e creatinoquinase sérica aumentada (parecendo síndrome neuroléptica maligna). 


Levodopa 


Levodopa é o fármaco mais eficaz e mais frequentemente utilizado para tratar a doença de Parkinson. Contudo, perde sua eficácia 
após três a cinco anos. Produtos de um único componente não estão mais disponíveis, embora levodopa seja geralmente prescrita 
em combinação com a carbidopa. 


Quando a resposta do paciente flutua, a dosagem e a frequência com a qual o fármaco é tomado podem ser aumentadas. Outra 
abordagem é a terapia adjuvante na qual amantadina, selegilina, agonistas dopaminérgicos ou inibidores da catecol-O- 
metiltransferase (COMT) podem ser adicionados. Formas de liberação controlada de carbidopa-levodopa podem também ser úteis 
em controlar o efeito do reaparecimento do sintoma (que ocorre comumente duas ou mais horas após uma dose de levodopa. Esses 
sintomas em geral melhoram ou remitem logo que a próxima dose de levodopa comece a fazer efeito) ou no controle das 
flutuações motoras de início retardado. 


Reações adversas à levodopa podem incluir: 


m náuseas e vômitos 

m hipotensão ortostática 

m anorexia 

m síndrome neuroléptica maligna 
arritmias 


m irritabilidade 
m confusão 


AEA Levodopa é controversa. Alguns médicos acreditam que seu uso deve começar logo após o diagnóstico, 
enquanto outros não a receitam até que os sintomas se tornem graves. Outros ainda acreditam que seu uso pode 
acelerar o avanço da doença de Parkinson. 


Carbidopa-Levodopa 


Carbidopa-levodopa (Sinemet, Sinemet CR, Parcopa) está disponível como um comprimido padrão, comprimido de liberação 
controlada ou em comprimido de dissolução. Levodopa é quase sempre combinada a carbidopa como terapia padrão para a doença 
de Parkinson. 


A levodopa é metabolizada em grandes quantidades no estômago e durante a primeira passagem pelo fígado. Carbidopa não é 
metabolizada de modo tão extenso. Levodopa é inativa até atravessar a barreira hematencefálica e é convertida em dopamina por 
enzimas cerebrais, aumentando as concentrações de dopamina nos gânglios da base. Devido a sua menor velocidade de 
metabolismo, a carbidopa potencializa a eficácia da levodopa ao bloquear sua conversão fora do cérebro. Isso permite que níveis 
aumentados de levodopa alcancem o cérebro. 


AMEA Carbidopa-levodopa vem em várias dosagens diferentes: 10/100, 25/100 e 25/250. A fórmula de liberação 
sustentada vem em 25/100 e 50/200. Sempre inspecione em dobro se a receita ou a ordem de medicação é para 
comprimido regular ou de liberação sustentada (Sinemet CR). Isso é importante, pois ambas as formas vêm em uma 
proporção 25/100. 


Amantadina 


Amantadina (Symmetrel) está disponível em cápsulas, comprimidos ou solução oral. E às vezes receitada para tratar a doença de 
Parkinson precoce ou em combinação com a levodopa quando o fármaco se torna menos eficaz. 


O mecanismo de ação da amantadina é desconhecido. Acredita-se que libere dopamina de neurônios intactos, mas pode também 
ter mecanismos não dopaminérgicos. 


Reações adversas à amantadina podem incluir hipotensão ortostática e constipação intestinal. 


Bromocriptina 


Bromocriptina (Parlodel) é produzido em cápsulas e comprimidos. Estimula os receptores dopaminérgicos no cérebro e produz 
efeitos que são semelhantes aos da dopamina. Por essa razão, bromocriptina é utilizada para tratar a doença de Parkinson e a 
síndrome neuroléptica maligna. 


Reações adversas possíveis à bromocriptina podem incluir: 


hipotensão ortostática persistente 


taquicardia ventricular 
bradicardia 


m piora da angina 


Ropinirol 


Ropinirol (Requip, Requip XL) está disponível em comprimidos em formas regular e de liberação prolongada. Seu efeito é 
semelhante ao da bromocriptina. Esse fármaco é utilizado para tratar a doença de Parkinson e a síndrome das pernas inquietas de 
moderada a grave. 


Reações adversas ao ropinirol podem incluir: 
m hipotensão ortostática 
m tontura 
m confusão 


m insônia 
Pramipexol 


Pramipexol (Mirapex) é produzido apenas em comprimidos. Tem o mesmo efeito que a bromocriptina e o ropinirol. Igualmente, é 
utilizado para tratar os sinais e sintomas da doença de Parkinson. 


O pramipexol causa os mesmos efeitos adversos que o ropinirol. 


Pergolida 


Pergolida está disponível em comprimidos orais. O fármaco estimula diretamente os receptores pós-sinápticos no SNC. A 
pergolida é utilizada como um tratamento adjuvante com carbidopa-levodopa em controlar os sinais e sintomas da doença de 
Parkinson. 


Reações adversas à pergolida podem incluir: 
= confusão 
m discinesia (movimentos espasmódicos) 
m alucinações 
m náuseas 


Selegilina 


Selegilina (Eldepryl, EMSAM, Zelapar) é produzida como cápsulas, comprimidos, comprimidos desintegrantes orais e adesivos 
transdérmicos de 24 h. Esse fármaco pode aumentar a atividade dopaminérgica por inibir a atividade da IMAO do tipo B ou por 
outros mecanismos. É utilizada para prolongar a duração da ação terapêutica da levodopa ao bloquear sua degradação. O efeito da 
selegilina sobre a atividade da IMAO também a torna útil como um antidepressivo quando administrada na forma de adesivo. 
Finalmente, a selegilina tem sido usada nos estágios iniciais da doença de Parkinson por causa de suas propriedades 
neuroprotetoras e potencial para alentecer a progressão da doença. 


Inibidores da COMT 


Os inibidores da COMT são utilizados além da carbidopa-levadopa. Esses fármacos são utilizados para tratar pacientes que 
experimentam o efeito do reaparecimento do sintoma ao final do intervalo da dose ou flutuações “liga-desliga” aleatórias, em 
resposta à carbidopa-levadopa. 


Os inibidores da COMT não têm efeitos antiparkinsonianos quando utilizados sozinhos e devem ser sempre combinados com 
carbidopa-levadopa. A adição de um inibidor da COMT com frequência necessita de redução da dose de carbidopa-levadopa, 
especialmente para pacientes cuja dose de levodopa é maior que 800 mg. 


COMT é a principal enzima que metaboliza a levodopa em situações das quais um inibidor de descarboxilase como a carbidopa 
esteja presente. A inibição da COMT altera a farmacocinética da levodopa, levando a níveis plasmáticos mantidos do fármaco. 
Esse resultado mantém estimulação dopaminérgica em alto grau no cérebro e melhora os sinais e sintomas da doença de Parkinson. 


A retirada rápida de um inibidor da COMT pode levar a uma crise parkinsoniana e pode causar uma síndrome com os seguintes 


sintomas: 

= rigidez muscular 

m febre alta 

m taquicardia 

m creatinoquinase sérica elevada 
m confusão 


Protocolos específicos para a redução gradual dos inibidores da COMT não foram avaliados. Contudo, é melhor uma diminuição 
lenta da dose. 


As seguintes interações podem ocorrer se os inibidores da COMT são administrados com certos fármacos: 

m Inibidores da COMT não devem ser usados junto com IMÃOs do tipo A. Contudo, eles podem ser utilizados com a selegilina 
(um IMAO do tipo B). 

m Inibidores da COMT não devem ser utilizados com linezolida, por causa da inibição da MÃO. 

= Quando os inibidores da COMT são combinados a fármacos catecolamínicos (dopamina, dobutamina, epinefrina, metildopa ou 
norepinefrina), podem resultar arritmias ou outros efeitos cardíacos significativos. 

a Utilizar inibidores da COMT com depressores do SNS (benzodiazepinas, antidepressivos tricíclicos, antipsicóticos, analgésicos 
opioides e outros hipnóticos sedativos) pode causar efeitos aditivos no SNC. 

= O uso de inibidores da COMT pode aumentar o risco de hipotensão ortostática em pacientes que estão recebendo terapia 
dopaminérgica. 


E) TENHA CAUTELA 


Reações Adversas aos Inibidores da COMT 





As reações adversas comuns aos inibidores da COMT podem incluir: 


m náuseas 

discinesia (diminuição do movimento voluntário) 
diarreia 

hipercinesia (atividade muscular excessiva) 
hipocinesia (atividade muscular diminuída) 


Os inibidores da COMT podem ser também tóxicos ao fígado, uma reação adversa potencialmente fatal. 


Tolcapona 


Tolcapona (Tasmar) é fabricada em comprimidos. Esse fármaco é utilizado como terapia adjuvante à carbidopa e à levodopa para 
tratar os sinais e sintomas da doença de Parkinson. E receitado para pacientes que estão tendo flutuação em seus sintomas e que 
não respondem a outros tratamentos adjuvantes. 


Tolcapona pode produzir falência hepática aguda. Por essa razão, ela deve ser utilizada apenas em pacientes que estejam tendo 
flutuações na resposta à levodopa e que não estão respondendo a outras terapias adjuvantes ou não são candidatos apropriados a 
elas. Além disso, tolcapona nunca deve ser utilizada em pacientes que tenham doença hepática ou cujo nível de alanina 
aminotransferase ou de aspartato aminotransferase esteja acima do limite normal em duas ocasiões. 


Os testes comparativos de funções hepáticas devem ser executados antes do início da terapia com tolcapona. Os testes devem 
ser repetidos a cada duas semanas durante os 12 meses de terapia, a cada quatro semanas por 13 a 15 meses e a cada oito semanas 
e assim por diante. Os pacientes também devem ser avisados dos riscos de lesão hepática e fornecer um consentimento escrito 
informado antes de receberem tolcapona. 


Entacapona 


Entacapona (Comtan) está disponível apenas em comprimidos. Como a tolcapona, é utilizada como terapia adjuvante à carbidopa e 
à levodopa. Esse fármaco é utilizado para tratar a doença de Parkinson em pacientes que estão tendo o efeito do reaparecimento do 
sintoma ao fim do intervalo de dose. 


Além das reações adversas causadas pelos inibidores da COMT, a entacapona pode também causar uma coloração castanho- 
alaranjada na urina. 
As seguintes interações podem ocorrer com o uso da entacapona: 


= O uso de entacapona com bromocriptina ou pergolida pode causar complicações fibróticas. 


= A eliminação de entacapona pode ser diminuída se o paciente está também tomando fármacos que interferem com a 


glicuronidação (eritromicina, rifampicina, colestiramina e probenecida). 


No BALCÃO 








4 Precauções Parkinsonianas 

Um paciente com doença de Parkinson está geralmente tomando carbidopa-levodopa, amantadina e benztropina. O 
enfermeiro do paciente observou que ele com frequência se queixa de boca seca. Recentemente, o paciente parece estar 
sofrendo episódios de confusão e agitação. Esses sintomas são mais provavelmente causados por qualfis) fármaco(s)? 


Boca seca é uma reação adversa comum dos anticolinérgicos. Confusão e agitação são reações adversas frequentemente vistas 
em pacientes com mais de 60 anos. O fármaco anticolinérgico que esse paciente está tomando é a benztropina. Contudo, a 
combinação de amantadina e benztropina (ou qualquer anticolinérgico) pode resultar em reações adversas aumentadas aos 
fármacos anticolinérgicos. 


NHAN Tolcapona e entacapona são inibidores seletivos e reversíveis da COMT. 


FARMACOS ANTICONVULSIVANTES 





Fármacos anticonvulsivantes inibem a transmissão neuromuscular. Eles são utilizados para: 


m controle a longo prazo das convulsões recorrentes da epilepsia crônica 

m controle a curto prazo de convulsões agudas isoladas não causadas por epilepsias, como convulsões que ocorrem após trauma ou 
cirurgia cerebral 

m tratamento de emergência do status epilepticus, um estado convulsivo contínuo 


O fármaco utilizado no tratamento depende do tipo de convulsão, das características do fármaco e da preferência do paciente. Os 
medicamentos mais novos são para convulsões mais específicas. Por exemplo, o tratamento da epilepsia tipicamente começa com 
um único fármaco. A dosagem é aumentada até que as convulsões sejam controladas ou até que as reações adversas se tornem um 
problema para o paciente. Geralmente, um segundo fármaco sozinho é testado antes de a terapia de combinação ser considerada. 


Os anticonvulsivantes se posicionam em várias classes importantes: 
= hidantoínas 
= barbituratos 
= iminoestilbenos 
m benzodiazepinas 
= derivados de ácidos carboxílicos 
= ácido 1-(aminoetila)ciclo-hexano-acético 
= feniltriazinas 
= carboxamidas 
= monossacarídios sulfamato-substituídos 
= succinimidas 
= sulfonamidas 


Hidantoínas 


Na maioria dos casos, as hidantoínas estabilizam as células nervosas por protegê-las das excitadas em excesso. Hidantoínas (em 
particular a fenitoína e a fosfenitoína) são os anticonvulsivantes de longa ação de escolha para tratar o status epilepticus após as 
benzodiazepinas terem sido administradas pela veia. 


Hidantoínas diminuem os efeitos dos seguintes fármacos: 
m anticoagulantes orais 
m levodopa 
m amiodarona 
m corticosteroides 
m doxiciclina 


metadona 

metirapona 

quinidina 

teofilina 

hormônio da tireoide 
contraceptivos hormonais 
ácido valproico 
ciclosporina 
carbamazepina 


Fenitoína e Fenitoína Sódica 


Fenitoína e fenitoína sódica (Dilantin, Dilantin Infatabs, Phenytek) estão disponíveis como cápsulas, cápsulas de liberação 


prolongada, comprimidos mastigáveis, suspensão oral e líquido injetável. 


Fenitoína parece funcionar no córtex motor cerebral, onde paralisa o espalhamento da atividade convulsiva. Sua eficácia e 


relativamente baixa toxicidade a tornam o anticonvulsivante mais comumente receitado. E um dos fármacos de escolha para tratar: 


convulsões complexas parciais, também chamadas de convulsões psicomotoras ou convulsões do lobo temporal 
convulsões tonicoclônicas, convulsões envolvendo contração alternada (a fase tônica) e relaxamento (a fase clônica) dos 


músculos, juntamente com perda da consciência e conduta anormal 


AEAN Fenitoína e fenitoína sódica são os fármacos anticonvulsivantes mais receitados. 


A fenitoína é também utilizada como um fármaco antiarrítmico para controlar os ritmos cardíacos irregulares. Ela tem 


propriedades semelhantes às da quinidina ou às da procainimida. 


O efeito da fenitoína é diminuído quando tomada com: 
fenobarbital 

diazóxido 

teofilina 

carbamazepina 

rifampicina 

antiácidos 

sucralfato 
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Reações Adversas às Hidantoínas 


As reações adversas às hidantoínas incluem: 


sonolência 

ataxia (incapacidade de coordenar de modo voluntário os movimentos musculares) 
irritabilidade 

dor de cabeça 

nistagmo (oscilação rápida involuntária dos globos oculares) 

tontura e vertigem 

disartria (dificuldade em falar) 

náuseas e vômitos 

anorexia 

condução atrial e ventricular deprimida 

fibrilação ventricular (em estados tóxicos) 

bradicardia, hipotensão e parada cardíaca (com administração por via intravenosa) 
reações de hipersensibilidade 


O efeito da fenitoína e o potencial para toxicidade aumentam quando dada com: 


cimetidina 


m dissulfiram 
m fluconazol 
m isoniazida 
=m omeprazol 
= sulfonamidas 
m anticoagulantes orais 
m cloranfenicol 
m ácido valproico 
= amiodarona 
As alimentações por tubo entérico podem interferir com a absorção oral da fenitoína. As alimentações por tubo devem ser 
interrompidas por duas horas antes e após a fenitoína ser administrada. 


Fosfenitoína 


Fosfenitoína (Cerebyx) pode ser dada por injeção IM ou IV para administração a curto prazo. Junto com a fenitoína, é o fármaco 
de escolha de longa ação para tratar o status epilepticus após as benzodiazepinas iniciais terem sido dadas na veia. 


Etotoína 


Etotoína (Peganone) está disponível em comprimidos. E às vezes receitada em combinação a outros anticonvulsivantes para 
convulsões parciais e tonicoclônicas que são intolerantes ou resistentes a outros anticonvulsivantes. 


Barbituratos 


Os barbituratos são terapia alternativa eficaz para tratar: 


m convulsões parciais 
m convulsões tonicoclônicas 
= convulsões febris 


Contudo, os barbituratos são ineficazes para tratar as crises de ausência. Inicialmente chamadas de pequeno mal epiléptico, elas 
são convulsões caracterizadas por uma breve perda da consciência durante a qual a atividade física cessa. Elas podem durar poucos 
segundos e acontecem muitas vezes por dia. 


Os barbituratos elevam o limiar de convulsão por diminuírem a excitação pós-sináptica. Eles podem ser usados sozinhos ou com 
outros anticonvulsivantes. São eficazes em doses mais baixas do que as que produzem efeitos hipnóticos. Por essa razão, não 
causam vício quando utilizados para tratar a epilepsia. 

Há algumas interações gerais importantes com barbituratos: 

m Os efeitos dos barbituratos podem ser reduzidos quando são dados com rifampicina. 

= O uso de barbiturato pode diminuir os efeitos de muitos fármacos, incluindo os bloqueadores beta-adrenérgicos, corticosteroides, 
digoxina, estrogênios, doxiciclina, anticoagulantes orais, contraceptivos hormonais, quinidina, fenotiazina, metronidazol, 
antidepressivos tricíclicos, teofilina, ciclosporina, carbamazepina, felodipino e verapamil. 

m O risco de reações adversas aos antidepressivos tricíclicos aumenta quando eles são tomados com barbituratos. 

= O uso de óleo de prímula no começo da noite pode aumentar a necessidade de dose dos anticonvulsivantes. 


Fenobarbital 


É um barbiturato de ação longa (Luminal) que já foi um dos mais amplamente utilizados. É agora usado com menos frequência, 
devido ao seus efeitos sedativos. 


Fenobarbital às vezes é usado para tratamento a longo prazo da epilepsia. É algumas vezes dado por injeção IV para tratar o 


status epilepticus se as hidantoínas forem ineficazes. Sua principal desvantagem para utilização é que tem um início de ação 
retardado, quando é necessária uma resposta imediata. E também disponível em comprimidos e como solução oral. 


F TENHA CAUTELA 





Reações Adversas aos Barbituratos 


Possíveis reações adversas aos barbituratos incluem: 


m erupção por hiperssensibilidade e outras erupções 


m um distúrbio inflamatório conhecido como síndrome semelhante ao lúpus eritematoso 
m linfonodos aumentados 


Além das reações comuns dos barbituratos, as reações adversas ao fenobarbital podem também incluir: 
m sonolência, letargia e tontura 
m nistagmo, confusão e ataxia (com grandes doses) 
m laringospasmo, depressão respiratória e hipotensão (quando administrado na veia) 


O risco de toxicidade aumenta quando o fenobarbital é tomado com depressores do SNC, ácido valproico, cloranfenicol, 
felbamato, digoxina ou fenitoína. O metabolismo dos corticosteroides, digoxina e estrogênios pode ser incrementado pelo 
fenobarbital, que pode reduzir a eficácia desses fármacos. Fenobarbital é uma substância controlada da Tabela IV. 


Mefobarbital 


Mefobarbital (Mebaral) é outro barbiturato de longa ação que às vezes é utilizado como anticonvulsivante. Não tem vantagem 
sobre o fenobarbital, mas é utilizado quando o paciente não pode tolerar os efeitos adversos do fenobarbital. Esse fármaco é 
tomado pela boca em comprimidos. 


As reações adversas ao mefobarbital são as mesmas que as do fenobarbital. Mefobarbital é uma substância controlada da Tabela 
Iv. 


Primidona 


Primidona (Mysoline) é intimamente relacionada com os barbituratos. É tomada oralmente em comprimidos e utilizada para tratar 
a epilepsia crônica. Contudo, por causa do monitoramento, dos custos e da frequência da dose, o fenobarbital é geralmente testado 
antes da primidona. Esse fármaco pode ser eficaz em pacientes que não respondem ao fenobarbital. 

Além das reações sobre o SNC e o sistema GI causadas pelo fenobarbital, os pacientes que tomam primidona podem sentir as 
seguintes reações adversas: 
m perda de cabelo 
m impotência 
m osteomalacia (amolecimento dos ossos) 
m psicose aguda 


Iminoestilbenos 


Carbamazepina (Carbatrol, Epitol, Equetro, Tegretol, Tegretol XR) é o iminoestilbeno utilizado com mais frequência. Está 
disponível em comprimidos, comprimidos de liberação prolongada, comprimidos mastigáveis, cápsulas de liberação prolongada e 
suspensão oral. Carbamazepina é o fármaco de escolha para: 

m convulsões parciais simples e complexas 
m convulsões tonicoclônicas generalizadas 


É também eficaz em tratar: 


m convulsões tonicoclônicas parciais 
m tipos mistos de convulsões 


AEA Não confunda Tegretol, um nome patenteado da carbamazepina, com Toradol, um nome patenteado do 
cetorolaco. 


Carbamazepina pode piorar as crises de ausência ou convulsões mioclônicas, que são contrações vigorosas repentinas dos 
músculos do tronco, pescoço e extremidades. Contudo, alivia a dor quando usada para tratar a neuralgia do trigêmeo conhecida 
como tique doloroso, que se caracteriza por intensa dor facial ao longo do nervo trigêmeo. Pode também ser útil no tratamento de 
certos distúrbios psiquiátricos. 

O efeito anticonvulsivante do fármaco é semelhante ao da fenitoína. Sua ação anticonvulsivante resulta de sua capacidade em 
limitar o espalhamento da atividade convulsiva ou da transmissão neuromuscular em geral. 

Carbamazepina pode reduzir os efeitos de vários outros fármacos, incluindo: 


m haloperidol 
= bupropiona 


a lamotrigina 

m antidepressivos tricíclicos 

m anticoagulantes orais 

m contraceptivos hormonais (como as pílulas ou adesivos anticoncepcionais) 
m doxiciclina 

= felbamato 

m teofilina 

m ácido valproico 


Níveis aumentados de carbamazepina e toxicidade podem ocorrer quando um paciente está tomando qualquer um dos seguintes 
fármacos: 
m cimetidina 
= danazol 
m diltiazem 
m eritromicina 
m isoniazida 
m inibidores seletivos da recaptação de serotonina (ISRS; SSRIs, do inglês selective serotonin reuptake inhibitors) 
m propoxifeno 
m troleandomicina 
m cetoconazol 
m ácido valproico 
= verapamil 


Outras interações podem ocorrer: 


m Carbamazepina e lítio tomados juntos aumentam o risco de efeitos neurológicos. 
m Os níveis de carbamazepina podem estar diminuídos quando tomada com barbituratos, felbamato ou fenitoína. 
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Reações Adversas à Carbamazepina 


Erupção é a resposta de hipersensibilidade mais comum. 

Podem ocorrer urticária e síndrome de Stevens-Johnson (uma doença inflamatória potencialmente fatal). 
Ocasionalmente ocorre toxicidade hematológica séria. 

Como o fármaco é relacionado estruturalmente com os antidepressivos tricíclicos, pode causar toxicidades semelhantes e 
afetar emoções e o comportamento. 


m Carbamazepina é principalmente metabolizada no fígado pela enzima citocromo P-450 (CYP450, do inglês cytocrome P450) e é 
excretada na urina. Pacientes com disfunção hepática devem ser monitorados atentamente, pois a carbamazepina induz seu 
próprio metabolismo, o que leva a meia-vida variável. Muitas interações são vistas entre fármacos que são metabolizados pela 
CYP450. Como técnico em farmácia, você deve estar ciente desses fármacos, porque eles podem interagir com outros que o 
paciente esteja tomando. 


= Plantaína, um medicamento herbáceo que alguns utilizam para tratar tosse e bronquite crônica, pode bloquear a absorção de 
carbamazepina no sistema GI. 


Benzodiazepinas 


As benzodiazepinas (fármacos benzodiazepínicos), que são classificadas como substâncias controladas da Tabela IV, possuem 
vários usos. Atuam como anticonvulsivantes, ansiolíticos, sedativo-hipnóticos e relaxantes musculares. Pacientes podem receber 
benzodiazepinas oral, parenteral e às vezes retalmente. O mecanismo de ação desses fármacos é muito pouco compreendido. 

Os efeitos depressores das benzodiazepinas são aumentados quando tomada com: 
m depressores do SNC 
m contraceptivos hormonais 
m cimetidina 


Os resultados podem ser sedação excessiva, depressão do SNC e depressão respiratória. Pode ocorrer morte em altas doses. 


Quatro desses fármacos têm efeitos anticonvulsivantes. Cada um é abordado a seguir. 


Clonazepam 


Clonazepam (Klonopin, Klonopin Wafer) é a única benzo-diazepina recomendada para tratamento a longo prazo da epilepsia. É 
utilizada para tratar os seguintes tipos de convulsão: 
m ausência (pequeno mal [petit mal]) 
m ausência atípica (síndrome de Lennox-Gastaut) 
m atônicas 


= mioclônicas 


Comprimidos de clonazepam são geralmente deglutidos pelo paciente. Outra forma de comprimido se desintegra na boca. 


Diazepam 


Apenas as formas parenterais de diazepam (Diastat, Diazepam Intensol, Valium) são utilizadas como anticonvulsivantes. O 
diazepam não é recomendado para tratamento a longo prazo, por causa da quantidade do fármaco necessária para controlar as 
convulsões e também porque pode viciar. 


Quando dado por injeção IV, diazepam é usado para controlar o status epilepticus. Como ele tem apenas um efeito a curto prazo 
(menos de uma hora), o paciente deve também receber um anticonvulsivante de longa ação como fenitoína ou fenobarbital. O gel 
retal é aprovado para tratamento de convulsões repetidas e tem reduzido a incidência de convulsões recorrentes em crianças. 


INESME Quando aviar uma receita para diazepam ou outros benzodiazepínicos, lembre que eles são substâncias 
controladas da Tabela IV. O uso deles é regulado, nos EUA, pelo Controlled Substances Act. 


Lorazepam e Clorazepato 


Lorazepam (Ativan, Lorazepam Intensol) está disponível em comprimidos, solução oral controlada ou solução injetável. 
Lorazepam intravenoso é geralmente considerado o benzodiazepínico de escolha no tratamento do status epilepticus. Quando 
preparar lorazepam IV, lembrar que o fármaco deve ser colocado em um recipiente de vidro, pois ele é menos estável em bolsas 
padrão via-flex IV. 


Clorazepato (Tranxene-SD, Tranxene-T) é produzido como comprimidos padrão e comprimidos de liberação prolongada. É 
utilizado com outros fármacos para impedir convulsões parciais. 
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Reações Adversas aos Benzodiazepínicos 


As reações adversas mais comuns aos benzodiazepínicos incluem: 


= sonolência 
confusão 
ataxia 
fraqueza 
tontura 
nistagmo 
vertigem 
desmaio 
disartria 

dor de cabeça 
tremor 
aparência de olhar vidrado 


Derivados de Ácidos Carboxílicos 


2 


O ácido valproico, o anticonvulsivante derivado de ácidos carboxílicos mais amplamente utilizado, não é relacionado 
estruturalmente a outros anticonvulsivantes. E comercializado em cápsulas e solução oral com os nomes comerciais de Depakene e 
Stavzor e também está disponível como: 


= valproato (Depacon), uma solução injetável 
m divalproex (Depakote, Depakote ER, Depakote Sprinkles), comprimidos padrão, comprimidos de liberação prolongada ou 
cápsulas 


Valproato é convertido rapidamente em ácido valproico no estômago. Divalproex é um precursor do ácido valproico e se separa 
em ácido valproico no sistema GI. Desconhece-se o mecanismo pelo qual o ácido valproico funciona. Acredita-se aumentar os 
níveis de ácido gama-aminobutírico (GABA), um neurotransmissor inibitório, e ter um efeito direto estabilizador de membrana. 


O ácido valproico é receitado para tratamento a longo prazo de: 


m crises de ausência 

= convulsões mioclônicas 

m convulsões tonicoclônicas 
m convulsões parciais 


Ele também pode ser útil no tratamento das convulsões neonatais. 


O ácido valproico deve ser usado com cautela em paciente com doença hepática. É necessário extrema cautela para o uso em 
crianças com menos de dois anos, especialmente se elas: 
m estão recebendo vários anticonvulsivantes 
m têm distúrbios metabólitos congênitos, convulsões graves com retardamento mental ou doença cerebral orgânica. 


Em tais pacientes, esse fármaco carreia um risco de toxicidade hepática potencialmente fatal, sobretudo durante os seis primeiros 
meses de tratamento. 


INES Os riscos hepáticos do ácido valproico limitam seu uso no tratamento das convulsões, porém o risco diminui com 
a idade. 


Aqui estão as interações mais importantes associadas ao ácido valproico: 


Cimetidina, ácido acetilsalicílico, eritromicina e felbamato podem aumentar os níveis de ácido valproico no organismo. 


Carbamazepina, lamotrigina, fenobarbital, primidona, fenitoína e rifampicina podem diminuir os níveis de ácido valproico. 


Ácido valproico pode diminuir os efeitos de felbamato, lamotrigina, fenobarbital, primidona, benzodiazepinas, depressores do 
SNC, varfarina e zidovudina. 
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Reações Adversas ao Ácido Valproico 





A maioria das reações adversas ao ácido valproico é tolerável e relacionada com a dose. Elas incluem: 


m náuseas e vômitos 

m diarreia 

m constipação intestinal 

m sedação 

m tontura 

m ataxia 

m dor de cabeça 

m fraqueza muscular 

m níveis sanguí neos aumentados de amônia> 


Além disso, toxicidade rara mas fatal ocorreu com ácido valproico. Esse fármaco deve ser usado com cautela em pacientes com 
história de doen ça hepática. Há um alto risco de toxicidade hepática em crianças com menos de dois anos. 


Ácido 1-(aminoetila) ciclo-hexano-acético 


O fármaco gabapentina (Neurontin) é parte da classe do ácido 1-(aminoetila) ciclo-hexano-acético. Esse fármaco foi projetado para 
ser um agonista GABA, mas o mecanismo exato pelo qual ele funciona é desconhecido. Não parece atuar no receptor de GABA, 
afetar a recaptação de GABA ou interferir com a GABA transaminase. Ao contrário, parece se ligar a um carreador de natureza 
proteica e atua como um receptor característico no cérebro, resultando em níveis cerebrais aumentados de GABA. 


Gabapentina está disponível em cápsulas e comprimidos de várias concentrações. E usada em combinação com outras terapias 


contra convulsões generalizadas parciais e secundárias em adultos e crianças de três anos ou mais. Também parece ser uma terapia 
eficaz por si só, embora não esteja aprovado pelo FDA para esse fim. 


Gabapentina não induz ou inibe enzimas hepáticas, por isso causa muito poucas interações com outros fármacos e não afeta o 
metabolismo de outros anticonvulsivantes. Contudo, antiácidos e cimetidina podem afetar a concentração de gabapentina. Além 
disso, pacientes com falência renal (clearance de creatinina menor que 60 mt/min) necessitarão de uma redução da dosagem. 
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Reações Adversas à Gabapentina 





Reações adversas comuns à gabapentina podem incluir: 


m fadiga 

= sonolência 

m tontura 

m ataxia 

m leucopenia (contagem anormalmente baixa de leucócitos) 


Por fim, como a carbamazepina, a gabapentina pode piorar as convulsões mioclônicas. 


Feniltriazinas 


A lamotrigina (Lamictal), uma feniltriazina, não é quimicamente relacionada a outros anticonvulsivantes. Está disponível em 
comprimidos, comprimidos mastigáveis e formas de desintegração oral, e é aprovada pelo FDA para uso com outros fármacos para 
tratar: 


m adultos com convulsões parciais 
m crianças com mais de dois anos com convulsões generalizadas ou com a síndrome de Lennox-Gastaut 


Além disso, a lamotrigina parece eficaz para muitos tipos de convulsões generalizadas, embora possa piorar as convulsões 
mioclônicas. O fármaco também leva à melhora do humor do paciente. 


O mecanismo exato de ação da lamotrigina é desconhecido. Acredita-se que ela bloqueie os canais de sódio sensíveis à 
voltagem, inibindo assim a liberação dos neurotransmissores excitatórios glutamato e aspartato. 


Vários fármacos interagem com a lamotrigina para alterar seus efeitos: 
= Os efeitos da lamotrigina podem ser diminuídos se ela é dada com carbamazepina, fenitoína, fenobarbital, primidona ou 
acetaminofeno. 


= O ácido valproico pode diminuir o clearance e aumentar os efeitos e o nível do estado estacionário da lamotrigina. 
= A lamotrigina pode produzir efeitos aditivos quando combinada a inibidores do folato. 
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E 
Reações Adversas à Lamotrigina 


As reações adversas comuns à lamotrigina podem incluir: 


m tontura 

m ataxia 

m sonolência 

m dor de cabeça 

m diplopia (visão dupla) 

m náuseas 

m vômitos 

m erupção 

Vários tipos de erupção, incluindo a síndrome de Stevens-Johnson, podem ocorrer com esse fármaco. Uma erupção 


generalizada, vermelha, semelhante ao sarampo pode aparecer nas três a quatro primeiras semanas de terapia. É geralmente 
de branda a moderada, mas pode ser grave. O risco de erupção pode ser aumentado ao se começar com altas doses, aumentar 


rapidamente as doses ou usar valproato ao mesmo tempo. 


Lamotrigina agora exibe uma tarja preta de advertência em relação à erupção, e o fabricante recomenda parar o fármaco ao 
primeiro sinal de erupção. 


Carboxamidas 


Oxcarbazepina (Trileptal) é utilizado sozinho ou em combinação para adultos com convulsões parciais. E também empregado 
como terapia adjuvante para crianças com mais de quatro anos com convulsões parciais. 


Esse fármaco é administrado oralmente, em comprimidos ou solução oral. É quimicamente semelhante ao anticonvulsivante 
carbamazepina, um iminoestilbeno. Não se conhece seu mecanismo exato de ação (e do seu metabólito 10-hidroxicarbazepina, ou 
MHD [mono-hidroxiderivado]). Contudo, acredita-se que impede as convulsões por bloquear os canais sensíveis ao sódio, o que 
impede o espalhamento das convulsões pelo cérebro. Como a carbamazepina, é também eficaz para convulsões generalizadas, mas 
pode piorar as convulsões mioclônicas e as crises de ausência. 


Há alguns outros pontos a considerar: 

=m Carbamazepina, fenitoína, fenobarbital, ácido valproico e verapamil podem diminuir os níveis do metabólito ativo MHD da 
oxcarbazepina. 

a Oxcarbazepina pode diminuir a eficácia dos contraceptivos orais e do felodipino. 

m Oxcarbazepina é secretada no leite. 

m Reduções das dosagens são necessárias para pacientes com falência renal (clearance de creatina menor que 30 mt/min) e para 
aqueles com risco de falência renal, como os adultos mais velhos. 


Monossacarídios Sulfamato-substituídos 


Topiramato (Topamax, Topamax Sprinkle) é um dos fármacos anticonvulsivantes mais novos disponíveis. Administrado 
oralmente em comprimidos ou cápsulas, acredita-se atuar por bloqueio dos canais de sódio sensíveis à voltagem, incrementando a 
atividade dos receptores de GABA e antagonizando os receptores de glutamato. 
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Reações Adversas à Oxcarbazepina 


Reações comuns à oxcarbazepina podem incluir: 


= sonolência 

m tontura 

= diplopia 

m ataxia 

m náuseas e vômitos 

= marcha anormal 

m tremor 

m convulsões agravadas 
= sangramento retal 


Cerca de 20 a 30% dos pacientes que tiveram uma reação alérgica à carbamazepina terão uma reação alérgica à oxcarbazepina. 
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Reações Adversas ao Topiramato 


As seguintes reações adversas comuns podem necessitar da interrupção do uso do fármaco. Doses iniciais baixas e titulação 
lenta da dosagem podem minimizar estes efeitos: 


m alentecimento psicomotor 

m dificuldade de encontrar palavras 
m concentração prejudicada 

m memória diminuída 


Outras reações adversas comuns podem incluir: 


= sonolência 

m tontura 

m dor de cabeça 

m ataxia 

m nervosismo 

m confusão 

m parestesia (uma sensação de formigamento na pele) 
m ganho de peso 

= diplopia 


Esse fármaco é aprovado como terapia adjuvante para convulsões tonicoclônicas primárias ou generalizadas em adultos e em 
crianças com mais de dois anos. Topiramato é também utilizado para a dor de cabeça da enxaqueca e para tratar crianças com a 
síndrome de Lennox-Gastaut. Pode ser benéfico para outros tipos de convulsões, assim como em monoterapia (usado sozinho, sem 
outros fármacos). 


Interações com o topiramato e outras considerações em relação ao seu uso são as seguintes: 

=m Carbamazepina, fenitoína e ácido valproico podem causar níveis diminuídos de topiramato. 

m Topiramato pode diminuir a eficácia dos contraceptivos hormonais e diminuir os níveis de ácido valproico. 

= A combinação de depressores do SNC e topiramato pode causar efeitos aditivos no SNC. 

m Para pacientes com insuficiência renal (clearance de creatinina menor que 70 m£/min), a dose de topiramento deve ser cortada 
na metade. 


Succinimidas 


As succinimidas etossuximida (Zarontin) e messuximida (Celontin) são utilizadas para controlar as crises de ausência. 
Etossuximida, administrada oralmente por cápsulas, solução ou xarope, é o fármaco de escolha para essa terapia. Seu mecanismo 
exato é desconhecido, mas acredita-se que iniba a enzima necessária para a formação do gama-hidroxibutirato, o qual foi associado 
à indução de ausências. 


Etossuximida não se liga à proteína, de modo que as reações de deslocamento não podem ocorrer. Carbamazepina pode induzir 
o metabolismo da etossuximida. Ácido valproico pode inibir a etossuximida, mas apenas se o metabolismo está perto da saturação. 


y TENHA CAUTELA 





Reações Adversas às Succinimidas 


Etossuximida é geralmente bem tolerada. As reações adversas mais comuns, que ocorrem em até 40% dos pacientes, são 
náuseas e vômitos. Outras reações adversas comuns incluem: 


m sonolência e fadiga 
m letargia 
m tontura 
m soluço 
dores de cabeça 
m mudanças de humor 


INES Etossuximida é usada com o ácido valproico para as ausências de difícil controle. 


Sulfonamidas 


Uma sulfonamida, zonisamida (Zonegran), que vem apenas em cápsulas, é aprovada como terapia adjuvante para as convulsões 
parciais em adultos. Esse fármaco não é aprovado para outros usos. Contudo, parece ter um espectro amplo de atividade para 
outros tipos de convulsões, incluindo espasmos infantis e convulsões generalizadas e ausências atípicas. 


O mecanismo de ação da zonisamida é desconhecido. Contudo, acredita-se estar envolvida na estabilização de membranas 
neuronais e supressão da hipersensibilidade neuronal. 


Fármacos que induzem enzimas hepáticas, como a fenitoína, a carbamazepina e o fenobarbital, aumentam o metabolismo e 
diminuem a meia-vida da zonisamida. O uso de zonisamida com fármacos que inibem ou induzem as enzimas CY P3A4 no fígado 
pode aumentar ou diminuir as concentrações séricas de zonisamida. Esse fármaco não é um indutor da CYP3A4, de modo que é 
improvável afetar outros fármacos metabolizados por esse sistema. 


E) TENHA CAUTELA 





Reações Adversas às Sulfonamidas 


As reações adversas comuns à zonisamida incluem: 


sonolência 
tontura 
confusão 
anorexia 
náuseas 
diarreia 

perda de peso 
erupção 


Esses efeitos podem ser diminuídos pela titulação lenta da dosagem e tomando-se o medicamento com as refeições. 


Zonisamida é contraindicada em pacientes com alergia às sulfonamidas. Devem ser iniciadas doses baixas em pacientes adultos 
mais velhos devido à possibilidade de insuficiência renal nessas pessoas. 


FÁRMACOS ANTIENXAQUECA 





A enxaqueca é um dos distúrbios primários de dor de cabeça mais comuns, afetando aproximadamente 24 milhões de pessoas nos 
EUA. Ela produz uma dor unilateral que é descrita como pulsátil. Pode ser precedida pela percepção de uma aura. Outros sintomas 
comuns são: 


m sensibilidade à luz ou ao som 
m náuseas e vômitos 

m constipação intestinal 

m diarreia 


Pesquisadores acreditam que os sintomas da enxaqueca são causados principalmente por vasodilatação cranial, um aumento no 
tamanho do diâmetro dos vasos sanguíneos (geralmente pequenas artérias e arteríolas), ou pela liberação de substâncias 
proinflamatórias dos nervos em um sistema trigeminal ativado. (Trigeminismo é uma velocidade de pulso irregular que consiste 
em três batidas seguidas por uma pausa antes das três batidas seguintes.) Enxaquecas podem também ser deflagradas em alguns 
pacientes por certos alimentos, hormônios ou odores. 


Tratamentos de enxaquecas objetivam impedir um ataque (chamados de terapia profilática) ou alterar um ataque uma vez 
começado (chamados de terapia abortiva ou sintomática). A escolha da terapia depende da gravidade, da duração e da frequência 
das dores de cabeça, do grau de incapacidade que a dor de cabeça cria no paciente e das características do paciente. 

A terapia profilática pode incluir: 

m bloqueadores beta-adrenérgicos 

m antidepressivos tricíclicos 

m ácido valproico 

= fármacos anti-inflamatórios não esteroides (AINEs) 

Os tratamentos abortivos, porém, podem incluir: 

m analgésicos (ácido acetilsalicílico e acetaminofeno) 

a AINEs 

m preparações de ergotamina 

m vários fármacos como combinações de isometepteno, butorfanol intranasal, metoclopramida e corticosteroides 
m agonistas do receptor 5-hidroxitriptaminérgico (5-HT ) 


1 


Os agonistas do receptor 5-HT,, geralmente conhecidos como triptanas, são o tratamento de escolha para enxaquecas de 


moderadas a graves. 


Triptanas 


Triptanas são agonistas do receptor de serotonina, o 5-HT,. Eles atuam: 


m contraindo os vasos sanguíneos cranianos 
m inibindo a liberação de neuropeptídios 
m reduzindo a transmissão do processo inflamatório neurológico ao longo da via trigeminal 


Essas ações podem abortar a dor de cabeça ou fornecer alívio para os sintomas da enxaqueca. À parte o alívio da dor, as triptanas 
também são eficazes em controlar as náuseas e os vômitos associados às enxaquecas. 


A escolha de uma triptana geralmente depende de três fatores: 

m a preferência do paciente pela forma de dosagem (p. ex., um paciente com náuseas e vômitos pode preferir um fármaco que seja 
injetável ou intranasal) 

E O início e a duração da ação do fármaco 

m presença de enxaquecas recorrentes 


Quando se comparam as triptanas, as características farmacocinéticas importantes são o início de ação e a duração de ação. 

Geralmente, as triptanas com meia-vida maior têm um início de efeito retardado. 

Triptanas têm muitas contraindicações. Elas não são para uso em uma gama de situações ou para pacientes com certas 
condições. 

m À segurança de tratamento para mais de três ataques de enxaqueca em um período de 30 dias com triptanas não foi estabelecida. 

= Uma triptana não deve ser tomada dentro de 24 h da tomada de outro agonista do receptor 5-HT.,. 

m Os fármacos contendo ergotamina ou do tipo ergot, como a metisergida ou a di-hidroergotamina, não devem ser dados dentro 
das 24 h de um agonista do receptor 5-HT,, pois podem ocorrer reações vasoespásticas prolongadas (contrações dos vasos 
sanguíneos). 

= Em casos raros, certos ISRSs, como o citralopam, a fluoxetina, a fluvoxamina, a paroxetina e a sertralina, causaram fraqueza, 
hiper-reflexia e perda da coordenação quando administrados com uma triptana. (Essa reação também foi relatada quando a 


sibutramina, um supressor do apetite, foi utilizada com uma triptana). Pacientes devem ser monitorados atentamente se for 
necessário tratamento com uma tripana e um ISRS. 


Triptanas são contraindicados para pacientes com doença cardíaca isquêmica, como angina de peito, com um infarto miocárdico 
passado ou com isquemia (fluxo sanguíneo reduzido) silente documentada ou que apresentam sintomas ou achados compatíveis 
com doença cardíaca isquêmica. Pacientes com vasospasmo da artéria coronária (incluindo a angina de Prinzmetal) ou outras 
condições cardiovasculares subjacentes também não devem ser tratados com triptanas. 

Triptanas também não são recomendadas para pacientes com fatores de risco para doença da artéria coronariana (DAC), a não 
ser que a avaliação cardíaca mostre que o paciente está relativamente livre de DAC subjacente. Os fatores de risco incluem: 

m hipertensão 
m hipercolesterolemia (níveis altos de colesterol no sangue) 


E) TENHACAUTEIA 





Reações Adversas às Triptanas 


Reações adversas às triptanas podem incluir: 


sensação de formigamento ou calor, rubor 
desconforto nasal e da garganta 

distúrbios da visão 

parestesia 

tontura 

fadiga ou sonolência 

dor ou pressão no tórax ou na mandíbula 
m dor no pescoço ou na garganta 


fraqueza 

boca seca 

indigestão, náuseas e vômitos 

reação no local da injeção (sumatriptana injetável) 
distúrbios do paladar (sumatriptana intranasal) 


= fumo 
m obesidade 
m diabetes 


m forte história familiar de DAC 

= mulher com menopausa cirúrgica ou fisiológica 

= homem acima de 40 anos 

Se uma triptana é utilizada nessas circunstâncias, a primeira dose deve ser dada em um consultório médico ou em outro local 
provido com equipe e equipamentos médicos. 

Por fim, as triptanas não devem ser receitadas para pacientes com síndromes cerebrovasculares como derrames ou ataques de 
isquemia transitórios (ATTs). Esses fármacos também são contraindicados em pacientes com doença vascular periférica, incluindo 
doença isquêmica intestinal. Além disso, as triptanas não devem ser dadas a pacientes com hipertensão descontrolada ou com 
certos tipos de enxaquecas, como as acompanhadas por hemiplegia (paralisia de um lado). 


Almotriptana 


Almotriptana (Axert) é tomada oralmente como comprimidos. É utilizada para tratar ataques agudos de enxaqueca. Esse fármaco 
tem um rápido início de ação e uma meia-vida de três a quatro horas. Almotriptana não deve ser utilizada com ou dentro de duas 
semanas da interrupção de um IMAO. 


Eletriptana 


Como a almotriptana, a eletriptana (Relpax) é também utilizada para tratar ataques agudos de enxaqueca. É administrada oralmente 
em comprimidos. Também como a almotriptana, a eletriptana tem uma meia-vida de três a quatro horas e um rápido início de ação. 


Em termos de interação entre fármacos, o propranolol aumenta a biodisponibilidade da eletriptana. Esse fármaco também não 
deve ser tomado dentro de pelo menos 72 h destes potentes inibidores do CYP3A4: cetoconazol, itraconazol, nefazodona, 
troleandomicina, claritromicina, ritonavir, nelfinavir ou quaisquer outros fármacos que demonstrem potente inibição do CYP3A4, 
como descrito em seu rótulo. 


Frovatriptana 


Frovatriptana (Frova) vem em comprimidos e é tomada oralmente para tratar ataques agudos de enxaqueca. Esse fármaco tem o 
início de ação mais retardado e uma meia-vida de 25 h. 


Para pacientes que estão também tomando contraceptivos hormonais, a biodisponibilidade da frovatriptana é 30% maior. 
Propranolol também aumenta a biodisponibilidade desse fármaco. 


Naratriptana 


O fármaco naratriptana (Amerge) é administrado oralmente como comprimidos. Como as triptanas mencionadas anteriormente, a 
naratriptana é utilizada para tratar ataques agudos de enxaqueca. Esse fármaco tem uma meia-vida de aproximadamente seis horas. 


Rizatriptana 


Rizatriptana (Maxalt, Maxalt MLT) vem em duas formas: pode ser tomada oralmente como comprimidos ou comprimidos de 
desintegração oral. Rizatriptana é utilizada para tratar dores de cabeça agudas da enxaqueca. Esse fármaco tem uma meia-vida de 
aproximadamente duas horas. 

Em termos de interações entre fármacos, a rizatriptana não deve ser usada com ou dentro das duas semanas de interrupção de 
um IMAO. Também, a biodisponibilidade desse fármaco é aumentada quando tomado com propranolol. 


Sumatriptana 


Sumatriptana (Imitrex) é utilizado para tratar ataques agudos de enxaqueca. Esse fármaco está disponível em várias formas, 
incluindo: 


= comprimidos 

E spray nasal 

m injeção 

Sumatriptana tem uma meia-vida de aproximadamente duas horas. Como a almotriptana e a rizatriptana, não deve ser usado com 
ou dentro de duas semanas da interrupção de um IMAO. 


Zolmitriptana 


O fármaco zolmitriptana (Zomig, Zomig ZNT) pode ser administrado de uma das três maneiras, de acordo com as diferentes 
formas de disponibilidade do fármaco: 


comprimidos orais 
= comprimidos de desintegração oral 


spray nasal 


E utilizado para tratar dores de cabeça agudas da enxaqueca e tem uma meia-vida de aproximadamente duas horas. Como várias 
das outras triptanas, a zolmitriptana não deve ser usada com ou dentro de duas semanas de interrupção de um IMAO. 


INESME Quando aviar receitas para triptanas, não esqueça nunca de verificar: a dose inicial (quantos comprimidos), 
quando pode ser tomada a segunda dose e a dose diária máxima. 


Preparações de Ergotamina 


Ergotamina e seus derivados podem ser utilizados como terapia abortiva ou sintomática para as enxaquecas. Esses fármacos são 
empregados para impedir ou tratar as dores de cabeça vasculares, como as enxaquecas, variante de enxaqueca e dores de cabeça 
em salvas. 


Acredita-se que os efeitos antienxaqueca dos derivados da ergotamina resultem do bloqueio da inflamação neurogênica. Esses 
fármacos também atuam como agonistas parciais ou antagonistas dos receptores serotoninérgicos, dopaminérgicos e alfa- 
adrenérgicos, dependendo do seu local. Eles com frequência necessitam ser receitados com preparações antieméticas (contra 
vômitos) quando usados para enxaquecas. 


Há uma gama de interações entre fármacos de que se deve estar ciente quando um paciente está tomando uma preparação de 

ergotamina: 

= Propranolol e outros bloqueadores beta-adrenérgicos bloqueiam a via natural para a vasodilatação em pacientes recebendo 
preparações de ergotamina. Isso pode resultar em vasoconstrição excessiva (um estreitamento dos vasos sanguíneos) e 
extremidades frias. 

= Pode haver um risco aumentado de fraqueza, hiper-reflexão e falta de coordenação quando do uso de preparações de ergotamina 
com ISRSs. 

= Sumatriptana pode causar um efeito aditivo e aumentar o risco de vasospasmo coronariano. As preparações de ergotamina e as 
triptanas não devem ser tomadas dentro de 24 h de intervalo entre si. 

= Vasoconstritores podem causar um efeito aditivo quando tomados com preparações de ergotamina. Isso aumenta o risco de 
pressão sanguínea alta. 

m Fármacos que inibem certas enzimas CYP450 (como eritromicina, claritromicina, troleandomicina, ritonavir, nelfinavir, 
indinavir e agentes antifúngicos derivados do azol) podem alterar o metabolismo da ergotamina. Isso aumenta o risco de 
vasospasmo e isquemia cerebral ou periférica. Esses fármacos não devem ser tomados juntos. 


Ergotamina e Di-hidroergotamina 


Ergotamina (Ergomar) é utilizada como terapia para abortar ou impedir as dores de cabeça da enxaqueca. Esse fármaco está 
disponível em comprimidos sublinguais. 


Di-hidroergotamina (D.H.E. 45, Migranal) está disponível nas formas injetáveis e intranasais. Esse fármaco é uma forma 
hidrogenada da ergotamina. Ele difere principalmente no grau de atividade. Tem muito menos ação vasoconstritora do que a 
ergotamina e muito menos potencial para causar vômitos. Di-hidroergotamina é utilizada quando se deseja controle rápido da 
enxaqueca ou quando outras vias são indesejáveis. 


[TENHA CAUTELA 





Reações Adversas aos Derivados da Ergotamina 


Reações adversas possíveis aos derivados de ergotamina podem incluir: 


náuseas e vômitos 
torpor 
formigamentos 

dor muscular 
fraqueza das pernas 
coceira 


O uso prolongado dos derivados da ergotamina pode resultar em gangrena e dores de cabeça de rebote. 


TESTE RÁPIDO 





Responda as seguintes questões de múltipla escolha: 


1. Qual relaxante muscular esquelético é comercializado com o nome patenteado de Valium? 


a. 
b. 
c. 
d. 


baclofeno 
diazepam 
metocarbamol 


fenobarbital 


2. Qual destes relaxantes musculares esqueléticos não é de ação central? 


a 


b. 


c 


e. 


. baclofeno 
carisoprodol 
. dantroleno 


tizanidina 


3. Qual dos seguintes pares incorretamente correlaciona um fármaco antiparkinsoniano com seu nome patenteado? 


a 
b 


c. 
d. 


. prociclidina (Kemadrin) 
. benztropina (Cogentin) 
ropinirol (Requip) 


entacapona (Alavert) 


4. Em que situação seria indicado o uso do fármaco succinilcolina? 


a. 
b. 
c. 
d. 


quando da inserção de um tubo endotraqueal para fornecer suporte respiratório 
para controlar convulsões epilépticas crônicas 
para aliviar os sintomas de uma dor de cabeça de enxaqueca ou para impedir sua ocorrência 


em tratamento de alguém que sofreu um derrame 


5. Qual a via de administração geralmente não é usada quando da tomada de fármacos antienxaqueca? 


a. 


b 


c 


d. 


oralmente em comprimidos 
. por spray nasal 
. por injeção 


retalmente por supositório ou gel 


Responda cada uma das seguintes questões em uma a três frases. 


1. Por que o baclofeno geralmente é uma melhor escolha para tratar a espasticidade do que o diazepam ou o dantroleno? 


2. Diferencie o mecanismo de ação dos fármacos bloqueadores não despolarizantes e despolarizantes. 


3. Por que a carbidopa é geralmente adicionada à levodopa quando esta é receitada para tratar a doença de Parkinson? 


4. Identifique os três principais usos para os fármacos anticonvulsivantes. 


5. Que condições cardiovasculares e cerebrovasculares em um paciente contraindicariam o uso de uma triptana no tratamento das 
enxaquecas? 


Responda as seguintes questões se falsas ou verdadeiras. 





1. O uso a longo prazo pode fazer os pacientes se tornarem física ou psicologicamente dependentes dos relaxantes musculares 
esqueléticos de ação central. 

2. —  Osrelaxantes musculares esqueléticos e os bloqueadores neuromusculares são utilizados para tratar espasmos musculares. 

3. A reação adversa mais comum aos relaxantes musculares esqueléticos é uma elevação potencialmente perigosa das 
enzimas hepáticas. 

4. — Um inibidor da COMT seria o tipo de fármaco para se usar no tratamento das convulsões. 

5. — O fármaco antienxaqueca sumatriptana geralmente usado é vendido com o nome patenteado de Imitrex. 


Correlacione o nome genérico de cada anticonvulsivante na coluna da esquerda com sua classificação na coluna da direita. 


1. carbamazepina a. barbiturato 

2. clonazepam b. benzodiazepinas 
3. etossuximida c. hidantoína 

4. fosfenitoína d. iminoestilbeno 
5. fenobarbital e. succinimidas 


QUADRO DE CLASSIFICAÇÃO DE FÁRMACOS 


Classificação Nome(s) Comercial(is) 


Relaxantes musculares T comprimidos: (não mais vendido sob nome comercial) 
esqueléticos injeção: Lioresal Intrathecal 


carisoprodol comprimidos: Soma 


carisoprodol e ácido 


ER comprimidos: (não mais vendido sob nome comercial) 
acetilsalicílico 


carisoprodol, ácido 
acetilsalicílico e comprimidos: (não mais vendido sob nome comercial) 
codeína 


clorzoxazona comprimidos: Parafon Forte DSC, Relax DS 





QUADRO DE CLASSIFICAÇÃO DE FÁRMACOS (Continuação) 


Classificação Nome(s) Comercial(is) 


comprimidos: Fexmid, Flexeril 
cápsulas de liberação prolongada: Amrix 


Relaxantes musculares comprimidos: Valium 
esqueléticos , 
guss gel retal: Diastat 
Continuaçãă : 2 > 
(Copiando) diazepam solução oral concentrada: Diazepam Intensol 
solução oral: (não mais vendido sob nome comercial) 
injeção: (não mais vendido sob nome comercial) 


metaxalona comprimidos: Skelaxin 


comprimidos: Robaxin 
metocarbamol! AR . 
injeção: Robaxin 
comprimidos: (não mais vendido sob nome comercial) 
orfenadrina comprimidos de liberação prolongada: Norflex 
injeção: Norflex 


orfenadrina, ácido 
acetilsalicílico e cafeína 


Mae cápsulas: Zanaflex 
tizanidina ro 
comprimidos: Zanaflex 
cápsulas: Dantrium 
dantroleno der j 
injeção: Dantrium 
Fármacos 
bloqueadores atracúrio injeção: (não mais vendido sob nome comercial) 
neuromusculares 


Fármacos DEU LE comprimidos: (não mais vendido sob nome comercial) 
Z i 
antiparkinsonianos injeção: Cogentin 


comprimidos: (não mais vendido sob nome comercial) 


ciclobenzaprina 


comprimidos: (não mais vendido sob nome comercial) 


tri-hexifenidil A e É j $ 
solução oral: (não mais vendido sob nome comercial) 


comprimidos: Benadryl 
difenidramina cápsulas: Benadryl 
injeção: (não mais vendido sob nome comercial) 





comprimidos: Sinemet 
carbidopa-levodopa comprimidos de liberação controlada: Sinemet CR 


comprimidos desintegrantes orais: Parcopa 


carbidopa, entacapona 


comprimidos: Stalevo 
e levodopa 


QUADRO DE CLASSIFICAÇÃO DE FÁRMACOS (Continuação) 


Classificação Nome Genérico Nome(s) Comercial(is) 


comprimidos: Symmetrel 
amantadina solução oral: (não mais vendida sob nome comercial) 
cápsulas: (não mais vendida sob nome comercial) 


Fármacos 
antiparkinsonianos 
(Continuação) 


comprimidos: Parlodel Snap Tabs 


bromocriptina f 
cápsulas: Parlodel 


comprimidos: Requip 
comprimidos de liberação prolongada: Requip XL 


pramipexol comprimidos: Mirapex 


pergolida comprimidos: (não mais vendido sob nome comercial) 


ropiniro! 


cápsulas: Eldepry! 

comprimidos: (não mais vendido sob nome comercial) 
comprimidos desintegrantes orais: Zelapar 

adesivo transdérmico: EMSAM 


tolcapona comprimidos: Tasmar 
entacapona comprimidos: Comtan 


suspensão: Dilantin 

comprimidos mastigáveis: Dilantin Infatabs 

cápsulas de liberação prolongada: Dilantin, Phenytek 
injeção: (não mais vendida sob nome comercial) 


fosfenitoína injeção: Cerebyx 


etotoína comprimidos: Peganone 


selegilina 


Fármacos TO 
. . fenitoína 
anticonvulsivantes 


injeção: Luminal 
fenobarbital comprimidos: (não mais vendido sob nome comercial) 
solução oral: (não mais vendido sob nome comercial 


mefobarbital comprimidos: Mebaral 
primidona comprimidos: Mysoline 


comprimidos: Epitol, Tegretol 

comprimidos de liberação prolongada: Tegretol XR 
carbamazepina comprimidos mastigáveis: Tegretol 

cápsulas de liberação prolongada: Equetro, Carbatrol 

suspensão: Tegretol 


comprimidos: Klonopin 


clonazepam a . . . 
comprimidos desintegrantes orais: Klonopin Wafer 





comprimidos: Valium 

solução oral concentrada: Diazepam Intensol 
diazepam solução oral: (não mais vendido sob nome comercial) 

gel retal: Diastat 

injeção: (não mais vendido sob nome comercial) 


comprimidos: Ativan 
lorazepam injeção: Ativan 
solução oral concentrada: Lorazepam Intensol 


QUADRO DE CLASSIFICAÇÃO DE FÁRMACOS (Continuação) 


Classificação Nome(s) Comercial(is) 


Fármacos E 
. : comprimidos: Tranxene-T 
anticonvulsivantes clorazepato E . z 
i N comprimidos de liberação prolongada: Tranxene-SD 
(Continuação) 


cápsulas: Depakene, Stavzor 
solução oral: Depakene 


comprimidos: Depakote 

divalproex comprimidos de liberação prolongada: Depakote ER 
cápsulas: Depakote Sprinkles 
comprimidos: Neurontin 

gabapentina cápsulas: Neurontin 
solução oral: Neurontin 
comprimidos: Lamictal 

lamotrigina comprimidos mastigáveis: Lamictal CD 
comprimidos desintegrantes orais: Lamictal ODT 


comprimidos: Trileptal 
suspensão oral: Trileptal 


: comprimidos: Topamax 
topiramato i . 
cápsulas: Topamax Sprinkle 
Cápsula: Zarontin 
etossuximida Xarope: Zarontin 
solução oral: (não mais vendida sob nome comercial) 


metsuximida cápsulas: Celontin 
zonisamida cápsulas: Zonegran 


Fármacos : es 
à almotriptana comprimidos: Axert 
antienxaqueca 


eletriptana comprimidos: Relpax 


ácido valproico 


oxcarbazepina 





comprimidos: Maxalt 


rizatriptana As) ) . 
comprimidos desintegrantes orais: Maxalt MLT 


comprimidos: Imirex 
sumatriptana spray nasal: Imirex 
injeção: Imirex 


comprimidos: Zomig 
zolmitriptana spray nasal: Zomig 
comprimidos desintegrantes orais: Zomig ZMT 


ergotamina comprimidos sublinguais: Ergomar 


comprimidos: Cafergot 
supositórios retais: Migergot 


ergotamina e cafeína 


spray nasal: Migranal 


di-hidroergotamina Eis 
injeção: D. H. E. 45 





CAPÍTULO 


Fármacos para Dor, Febre 


e Inflamação 





OBJETIVOS DO CAPÍTULO 


= (Comparar os nomes patenteado e genérico dos fármacos frequentemente utilizados para dor, febre e inflamação 


= Identificar a classificação dos fármacos frequentemente utilizados para dor, febre e inflamação 

= Reconhecer os fármacos frequentemente utilizados para dor, febre e inflamação receitados ou de venda livre 

m Descrever os diferentes usos do ácido acetilsalicílico 

= Comparar e diferenciar os mecanismos de ação dos salicilatos, do acetaminofeno e dos AINEs 

m Listar as reações adversas dos fármacos frequentemente utilizados para dor, febre e inflamação 

m Comparar as interações comuns entre fármacos e os frequentemente utilizados para dor, febre e inflamação com o 
fármaco e a categoria apropriados 

m Comparar os nomes patenteado e genérico dos agonistas, agonistas-antagonistas mistos e antagonistas opioides com a 
categoria apropriada 

m Identificar os anestésicos inalatórios frequentemente utilizados 

m Identificar os anestésicos injetáveis frequentemente utilizados 


TERMOS -CHAVE 


acetaminofeno — um fármaco OTC (do inglês, over-the-counter, em português, de venda livre) que tem propriedades 
analgésicas e antipiréticas 

advertência da tarja preta — uma advertência exigida pelo FDA para certos fármacos que enumere quaisquer reações 
adversas sérias potencialmente fatais 

agonistas-antagonistas opioides mistos — fármacos que atuam como agonistas e como antagonistas para aliviar a dor e 
reduzir o risco de reações adversas 

agonistas narcóticos — veja agonistas opioides 

agonistas opioides — substâncias controladas utilizadas para aliviar ou diminuir a dor sem causar perda da consciência no 
paciente 

analgésico — um fármaco utilizado para controlar ou aliviar a dor sem provocar perda da consciência no paciente 

anestésicos inalatórios — fármacos anestésicos que são conduzidos ao organismo através dos pulmões 

anestésicos injetáveis — fármacos anestésicos que são administrados diretamente em uma veia 

anestésicos locais — fármacos que bloqueiam a dor e outras sensações em uma parte específica do organismo 

anestésicos tópicos — fármacos que são aplicados na pele e em membranas mucosas para bloquear a dor e outras 
sensações em uma área específica do organismo 

angioedema — edema (inchaço) das mucosas abaixo da pele, que resulta em pápulas 

antagonistas opioides — fármacos que funcionam contra os agonistas opioides por bloquearem seus efeitos e reverter as 
reações adversas; também conhecidos como antagonistas narcóticos 

antipirético — um fármaco que diminui a temperatura corpórea elevada 

artrite reumatoide — uma doença inflamatória crônica das articulações periféricas 

ataxia — uma perda do controle dos movimentos voluntários, produzindo especialmente marcha instável 


U 


bloqueio epidural — um tipo de anestesia administrada durante o parto no qual um fármaco é injetado no revestimento 
externo da medula espinal (espaço epidural) 

cloridrato de fenazopiridina — corante utilizado em tingimento comercial que ajuda a aliviar os sintomas associados a 
infecções do sistema urinário 

endorfinas — opiáceos de ocorrência natural que fazem parte do sistema de alívio de dor no organismo 

fármacos anestésicos — fármacos que bloqueiam a percepção ou causam uma perda de sensibilidade, permitindo ao 
paciente submeter-se a procedimentos médicos sem sofrimento ou dor 

fármacos anti-inflamatórios não esteroidais (AINEs) — uma classe de fármacos que atuam reduzindo a dor, a febre e a 
inflamação por cessar a produção pelo organismo de prostaglandinas 

febre reumática — uma doença associada a uma resposta retardada a uma infecção estreptocócica prévia no organismo e 
caracterizada por febre e dor nas articulações 

flebite — inflamação de uma veia 

inibição competitiva — processo no qual um fármaco antagonista impede que um fármaco agonista atue em seus 
receptores 

leucopenia — uma diminuição anormal de um tipo específico de células sanguíneas brancas, ou leucócitos 


miastenia grave — uma doença que causa fadiga dos músculos esqueléticos devido à falta de acetilcolina liberada nas 
terminações nervosas das fibras nervosas parassimpáticas 

neurotoxicidade — condição envolvendo lesão dos nervos ou do tecido nervoso 

opioides — derivados do ópio ou de fármacos sintéticos que imitam os narcóticos naturais 

osteoartrite — uma doença crônica que envolve desgaste e deterioração das articulações do organismo, causando 
inflamação 

prostaglandina — uma substância química encontrada na maioria dos líquidos e tecidos corpóreos que torna as células 
nervosas sensíveis à dor 

prurido — coceira 

salicilatos — uma classe de fármacos frequentemente utilizada para controlar dor, febre e inflamação 

síndrome de Reye — um distúrbio potencialmente fatal que afeta crianças por lesar o cérebro e o fígado 

tinido (zumbido, acúfeno) — uma sensação de som de sinos ou de zumbido nos ouvidos 

trombocitopenia — uma diminuição anormal no número de plaquetas circulantes no sangue 

urticária — uma condição da pele comumente conhecida como urticária que envolve áreas avermelhadas que coçam ou 
edemaciadas da pele 

volatilidade — uma propriedade dos líquidos que evaporam e se tornam gás quando expostos ao ar 


ma ampla gama de fármacos é utilizada para controlar a dor. Eles variam de fármacos moderados de venda livre (em inglês, 
fármacos OCT, over-the-counter), como o ácido acetilsalicílico ou o acetoaminofeno, a poderosos anestésicos gerais. Os 


fármacos que aliviam a dor com frequência reduzem também a febre e a inflamação (inchaço). Neste capítulo, você aprenderá 


sobre os fármacos para dor, febre e inflamação que são utilizados para tratar condições como: 


m dor de branda a moderada causada por lesão ou cirurgia 


m febre, dores de cabeça e menstruação dolorosa 


= artrite reumatoide (uma doença inflamatória crônica das articulações periféricas) 


m osteoartrite (uma doença crônica que envolve desgaste e deterioração das articulações do organismo, causando inflamação) 


m dor crônica associada a câncer, AIDS, esclerose múltipla ou anemia falciforme 


NES 
LE 


== 


E Dor aguda dura curtos períodos de tempo, com frequência menos de três meses. Dor crônica pode durar anos. 





Fármacos que controlam a dor sem causar ao paciente perda da consciência são ditos analgésicos. 


m Fármacos analgésicos não opioides são os que não derivam do ópio. Eles não causam dependência física em pacientes. 


m Fármacos analgésicos opioides são sintéticos (feitos pelo homem) ou são feitos do ópio. Eles podem causar dependência física. 


Os fármacos anti-inflamatórios não esteroidais são mais conhecidos como AINESs (em inglês, NSAIDs). A resposta natural 


do organismo à lesão, à irritação ou à infecção é a inflamação. Os sinais de inflamação incluem vermelhidão (rubor), dor e calor. 
Fármacos anti-inflamatórios reduzem o edema e a dor da inflamação. 


Os analgésicos não opioides e os AINEs afetam o organismo de modos semelhantes. Quando os analgésicos não opioides e os 
AINEs penetram no organismo, eles fazem o organismo parar de produzir prostaglandinas. Estas são substâncias químicas que 
tornam as células nervosas sensíveis à dor. Elas são encontradas em quase todos os líquidos e tecidos do organismo. Impedir o 
organismo de produzir prostaglandinas pode ter dois efeitos principais: 
=m Efeito analgésico. Quando as prostaglandinas são liberadas, o organismo se torna sensível à dor. Ao impedir o organismo de 

produzir prostaglandinas, os analgésicos não opioides e os AINEs reduzem a resposta dolorosa. 

a Efeito antiinflamatório. Acredita-se que cessando a produção de prostaglandinas reduzem-se a dor e o edema da resposta 
inflamatória do organismo. Contudo, apenas alguns analgésicos não opioides têm um efeito anti-inflamatório. 

Os fármacos analgésicos não opioides e os AINEs são também antipiréticos, o que significa que podem reduzir a temperatura 
corpórea por controlar a febre. Esses fármacos reduzem a febre estimulando a glândula chamada hipotálamo. Com o hipotálamo 
(uma estrutura cerebral que regula a temperatura e outros processos orgânicos) em ação, os vasos sanguíneos periféricos (nos pés, 
pernas, abdome inferior, pescoço ou cabeça) se dilatam e aumenta a sudorese. Isso resulta em perda de calor pelo organismo 
através da pele e esfriamento por evaporação. 

Há quatro grupos principais de fármacos analgésicos não opioides e antipiréticos: 


m salicilatos 


analgésicos não salicilatos 
AINEs 
cloridrato de fenazopiridina, o analgésico do sistema urinário 


ARAL Como os fármacos analgésicos não opioides e os AINEs são com frequência tomados com outros medicamentos, 
os pacientes precisam estar cientes das possíveis interações entre eles. 


Salicilatos 


Salicilatos estão entre os medicamentos mais frequentemente utilizados para o controle da dor, da febre e da inflamação. Eles 
estão disponíveis em venda livre ou por receituário e geralmente custam menos que os outros analgésicos. Os salicilatos são 
principalmente utilizados para o seguinte: 


a alívio da dor de branda a moderada 

m redução da febre 

m redução da inflamação da febre reumática (uma doença caracterizada por febre e dor nas articulações), artrite reumatoide e 
osteoartrite 


Os salicilatos aliviam a dor de cabeça e as dores musculares ao mesmo tempo. Eles podem fornecer alívio considerável por 24 h 
para a inflamação da artrite. Contudo, eles não são eficazes para aliviar a dor de órgãos ou músculos lisos. Eles também não são 
eficazes para controlar a dor grave do trauma. 


As várias formas de salicilatos têm diferentes modos de agir no organismo e produzir efeitos. Eles aliviam a dor ao cessar a 
produção de prostaglandinas pelo organismo. A interrupção da produção de prostaglandinas pode reduzir a inflamação. Como a 
prostaglandina E aumenta a temperatura corpórea, isso também reduz a febre. Embora os salicilatos efetuem uma baixa na 
temperatura corpórea maior do que a normal, eles não diminuem a temperatura abaixo do normal. 


Salicilatos são tomados oral ou retalmente. Alguns deles são dados retalmente com a utilização de supositórios. Essa forma é 
absorvida lentamente e de um modo imprevisível. A maioria dos salicilatos é dada pela boca. 


MERA Alimentos ou antiácidos no estômago alentecem a absorção de salicilatos. 


Os salicilatos têm interações específicas com vários tipos de fármacos. Os pacientes devem estar cientes das seguintes 

interações: 

a Anticoagulantes orais, heparina, metotrexato, antidiabetogênicos orais e insulina têm efeitos aumentados ou um risco aumentado 
de toxicidade quando tomados com salicilatos. 

m Probenecida, sulfimpirazona e espironolactona podem ter eficácia diminuída quando tomadas com salicilatos. 

m Corticosteroides podem diminuir os níveis plasmáticos (plasma, a parte líquida do sangue) de salicilatos. Isso pode aumentar o 
risco de úlceras. 

m Fármacos alcalinizantes podem reduzir os níveis de salicilatos no organismo. 


= O efeito anti-hipertensivo dos inibidores da enzima de conversão da angiotensina (ECA) e dos bloqueadores beta-adrenérgicos 
pode ser reduzido quando esses fármacos são combinados com salicilatos. 

a AINEs podem ser menos eficazes quando tomados com salicilatos. Tomar AINEs e salicilatos juntos pode também aumentar o 
risco de efeitos gastrintestinais. 


E) TENHA CAUTELA 





Reações Adversas aos Salicilatos 
As reações adversas aos salicilatos variam de fármaco para fármaco. As mais comuns incluem: 


desconforto gástrico 
náuseas 

vômitos 

tendências a sangramentos 


Ácido Acetilsalicílico 


O ácido acetilsalicílico é mais bem conhecido como AAS ou aspirina. É utilizado para tratar a dor branda a moderada, a febre e a 
inflamação. Pode também ser empregado para reduzir o risco de ataque cardíaco ou impedir a coagulação do sangue. O AAS está 
disponível em formas de venda livre em várias formas de apresentação e muitos nomes comerciais. As formas de apresentação e os 
nomes comerciais mais comuns são: 


m chiclete (Aspergum) 

= comprimidos mastigáveis (Bayer Children's Aspirin, St. Joseph Adult Chewable Aspirin) 
= comprimidos (Bayer) 

m comprimidos de revestimento entérico (Ecotrin, Halfprin) 

= comprimidos de liberação retardada Bayer 

= comprimidos de liberação prolongada (Extended Release Bayer 8-Hour) 


Por receituário, AAS está disponível em comprimidos (ZORprin, Easprin). 
INES O ácido acetilsalicílico interfere na capacidade das plaquetas se agregarem e formarem coágulos. Por essa razão, 


os médicos com frequência recomendam uma dose diária entre 75 e 100 mg para reduzir a possibilidade de ataque 
cardíaco ou angina. 


Em comprimidos, AAS pode ser de revestimento entérico para reduzir a irritação gástrica. Nas formas de liberação retardada, 
AAS é formulado de modo a que dure mais tempo para começar a agir, o que reduz a irritação gástrica. As formas de liberação 
prolongada são formuladas de modo que os efeitos durem por períodos de tempo maiores. 


AAS é também disponível como venda livre em formas tamponadas. Ácido acetilsalicílico tamponado (Ascriptin, 


No BALCÃO 


Onde Está o Ácido Acetilsalicílico para Crianças? 





Uma cliente está tendo dificuldade para achar “ácido acetilsalicílico de crianças”. Você a ajuda a localizá-la. Após 
agradecer pela ajuda, ela lhe pergunta qual a dose correta para sua filha de três anos. O que você lhe diria? 


Crianças e adolescentes não devem utilizar ácido acetilsalicílico ou outros salicilatos, pois esses fármacos de venda livre podem 
causar síndrome de Reye. Este é um distúrbio potencialmente sério ou fatal que pode lesar o cérebro e o fígado. Você deve 
sugerir que ela fale com o farmacêutico para encontrar que opções estão disponíveis para sua filha. 


Bufferin) contém pequenas quantidades de antiácidos para diminuir a irritação GI. As formas tamponadas de ácido acetilsalicílico 
têm dosagens semelhantes a outros comprimidos de ácido acetilsalicílico. Como elas são absorvidas mais lentamente, são com 
frequência empregadas para tratar condições a longo prazo, como a artrite. 


AAS pode ter efeitos adversos que não são encontrados com outros salicilatos: 


= leucopenia (leucócitos diminuídos) 
m tempo de sangramento prolongado 


= trombocitopenia (plaquetas diminuídas) 


E) TENHACAUTEIA 


Salicilatos para Pessoas Especiais 





Por causa do modo que os salicilatos afetam o organismo, pode haver algumas preocupações, incluindo: 


m Crianças e adolescentes. Ácido acetilsalicílico ou salicilatos não devem ser utilizados para tratar sintomas semelhantes à gripe 
ou à catapora. Esses fármacos podem deflagrar a síndrome de Reye, uma doença potencialmente fatal em crianças. 

= Mulheres grávidas. O ácido acetilsalicílico é classificado como risco para a gravidez de categoria D, o que significa que se 
provou causar riscos ao feto. Outros salicilatos são classificados na categoria C. Esses fármacos apresentam menos riscos que 
os da categoria D; contudo, riscos ao feto não podem ser eliminados. Salicilatos também podem aparecer no leite materno. 

m Pacientes cirúrgicos. Pacientes devem interromper o uso de ácido acetilsalicílico, se possível, uma semana antes da cirurgia, 
incluindo cirurgia dentária. Isso reduz o risco de sangramento pós-operatório. 

= Pacientes com asma. Esses pacientes podem ter uma sensibilidade maior do que a normal ao ácido acetilsalicílico. Isso pode 
levar a broncospasmo (estreitamento das vias respiratórias), urticária, angioedema (edema debaixo da pele) ou choque. 


Trissalicilato de Magnésio e Colina 


O trissalicilato de magnésio e colina por receituário é utilizado para tratar osteoartrite, artrite reumatoide e síndrome dolorosa 
aguda do ombro. Esse fármaco é administrado pela boca em comprimidos ou líquido oral. 


Diflunisal e Salsalato 


Diflunisal (Dolobid) é utilizado para tratar osteoartrite e artrite reumatoide. Pode também ser empregado para aliviar a dor de 
branda a moderada. Não é utilizado para reduzir a febre. Diflunisal está disponível por receituário em comprimidos orais. É 
geralmente tomado com alimento, água ou leite. Esse fármaco pode aumentar muito os níveis de acetoaminofeno e outros AINEs. 
Pacientes devem ser avisados para não usar esses fármacos enquanto estiverem tomando diflunisal. 

Salsalato (Argesic-SA) é usado para tratar dor branda e para reduzir a febre. Pode também ser empregada para tratar a dor e a 
inflamação causadas pela artrite. Salsalato vem em comprimidos para serem tomados pela boca. 


Acetaminofeno 


Acetaminofeno pertence a um grupo de fármacos chamados de derivados do para-aminofenol (em inglês, APAP, 
N-acetyl-para-aminophenol). Acetaminofeno é um fármaco de venda livre que tem propriedades analgésicas (que aliviam a dor) e 
antipiréticas (redutoras da febre). Semelhantemente aos salicilatos, o acetaminofeno afeta o sistema nervoso central. Embora o 
modo como ele funciona não seja completamente conhecido, acredita-se que interrompa a produção de prostaglandinas no 
organismo. Acredita-se aliviar a febre por agir no hipotálamo. 

Diferentemente dos salicilatos, acetaminofeno não possui efeito anti-inflamatório. Também não afeta o modo das plaquetas de 
formar coágulos. Acetaminofeno é utilizado para tratar o seguinte: 


m febre 


dor de cabeça 
dor muscular 


= dor em geral 


Acetaminofeno é também o fármaco preferido para tratar febre e sintomas gripais em crianças. A American Arthritis Association 
observa que o acetaminofeno é um analgésico eficaz para alguns tipos de artrite. 


Acetaminofeno pode interagir com vários outros fármacos. Os pacientes devem estar cientes das seguintes interações: 

= Os efeitos dos anticoagulantes orais e dos fármacos trombolíticos como a varfarina podem ser levemente aumentados quando 
tomados com acetaminofeno. 

ma O risco de toxicidade hepática é aumentado quando o acetaminofeno se combina com o uso de álcool a longo prazo, fenitoína, 
barbituratos, carbamazepina ou isoniazida. Por isso, as dosagens devem ser monitoradas no uso a longo prazo, e a dose diária 
máxima de acetaminofeno para adultos é de 4 g. 

= Os efeitos de alguns fármacos podem ser reduzidos quando tomados com acetaminofeno. Estes incluem lamotrigina, diuréticos 
de alça e zidovudina. 


AEA Tome cuidado com o disfarce do acetaminofeno! Muitos medicamentos de venda livre e de prescrição contêm 
acetaminofeno em combinação com outros fármacos. Os pacientes devem levar isso em consideração quando controlam 
sua dose diária total. 


Acetaminofeno é absorvido rapidamente pelo sistema GI (quando tomado oralmente) ou pela camada mucosa do reto (quando 
administrado retalmente). Formas e nomes comerciais comuns do acetaminofeno incluem: 


= comprimidos (Aspirin Free Anacin, Tylenol) 
= comprimidos mastigáveis 

m comprimidos de liberação retardada (Tylenol) 
a comprimidos de dissolução oral (Tylenol) 

m elixir 

= gotas (Tylenol) 

m supositórios retais (Acephen, Feverall) 

m suspensão oral (Tylenol) 

m solução oral (Comtrex, Tylenol) 

m cápsulas 


Os líquidos orais como as gotas ou elixir são utilizados para crianças e pacientes que têm dificuldade de deglutição. É importante 
observar que as formulações infantis (gotas concentradas) são muito concentradas; portanto, a quantidade de medicamentos que 
deve ser deglutida é menor do que a equivalente de um líquido oral. Isso é útil para cuidadores que estão administrando 
acetaminofeno para crianças, que têm dificuldades em deglutir uma grande quantidade de líquido de uma vez só. 


Por exemplo, quando se administram 80 mg de gotas de> Tylenol infantil, a criança deve receber um conta-gotas, que é de 0,8 
mt. A dose equivalente do Tylenol líquido para crianças seria 1⁄2 colher de chá, ou 2,5 mt. Ao contrário, se a dose líquida das gotas 
concentradas fosse dada, a criança receberia 200 mg, que é o indicado para uma criança pesando o dobro disso. Esclarecer a 
diferença entre as gotas concentradas e as formas líquidas de acetaminofeno é importante para evitar que a criança receba uma 
superdosagem. 


As crianças não devem receber mais do que cinco doses de acetaminofeno em 24 h. Em adultos que têm uma história de abuso 
de álcool, o uso desse fármaco deve ser limitado a 2 g por dia. A dose diária máxima para terapia a longo prazo é de 4 g, a não ser 
que o paciente esteja atentamente monitorado por um profissional de saúde. 


AEAN Doses de acetaminofeno maiores do que 4 g por dia podem causar toxicidade hepática, de modo que você 
precisará verificar a dosagem de todas as prescrições de acetaminofeno que recebe. Se um paciente está recebendo uma 
medicação receitada com acetaminofeno, você terá de prestar atenção estrita a qualquer outra receita ou medicamentos 
de venda livre que o paciente consome ao mesmo tempo, para ver se contêm acetaminofeno adicional. 


Fármacos Anti-inflamatórios Não Esteroidais 


AINEs são tipicamente utilizados para combater a inflamação. Seu efeito anti-inflamatório é semelhante ao do ácido 
acetilsalicílico. Semelhantemente aos salicilatos, AINEs têm efeitos analgésicos e antipiréticos. AINEs podem afetar as plaquetas, 
mas, diferentemente do ácido acetilsalicílico, seus efeitos são temporários. Alguns AINEs estão disponíveis em venda livre e 
outros somente com prescrição. 


AINEs são úteis no tratamento das seguintes condições: 
m espondilite ancilosante (uma doença inflamatória das articulações que afeta a coluna) 
m artrite reumatoide (uma doença inflamatória das articulações periféricas) de moderada a grave 
m osteoartrite (uma doença articular degenerativa) no quadril, ombro ou outras grandes articulações 
m artrite gotosa aguda (depósitos de urato nas articulações) 
m dismenorreia (dor e cólicas graves durante a menstruação) 
m dores de cabeça da enxaqueca 
m bursite e tendinite 
m dor de branda a moderada 


Todos os AINEs são absorvidos pelo sistema GI. Eles são em sua maioria metabolizados no fígado e excretados principalmente 
pelos rins. Os AINEs funcionam agindo sobre enzimas conhecidas como ciclo-oxigenase-1 (COX-1) e ciclo-oxigenase-2 (COX-2). 
Enzimas são proteínas especiais que deflagram reações químicas no organismo. COX-1 e COX-2 convertem o ácido araquidônico, 
um dos ácidos graxos essenciais, em prostaglandinas. As prostaglandinas produzidas pela COX-1 conservam o revestimento 


gástrico. Contudo, as prostaglandinas produzidas pela COX-2 causam inflamação. Quando os AINEs fazem a COX-1 e a COX-2 
interromper a produção de prostaglandinas, eles reduzem a inflamação. 


Há dois tipos de AINEs: 


a AINEs não seletivos bloqueiam a COX-1 e a COX-2. Como a COX-1 produz prostaglandinas que mantêm o revestimento 
gástrico, os AINEs não seletivos podem causar efeitos adversos GI. 

a AINEs seletivos são às vezes chamados de inibidores da COX-2. Eles bloqueiam apenas as prostaglandinas produzidas pela 
COX-2. Eles aliviam a dor e a inflamação sem causar efeitos GI significativos. 


Pessoas que tomam AINEs podem ter um risco aumentado de sofrer um ataque cardíaco ou um derrame do que as pessoas que 
não tomam esses medicamentos. Os fabricantes de AINEs tipicamente incluem nas bulas advertências sobre o risco de efeitos 
cardíacos. O risco pode ser maior para pacientes que tomam AINEs por longos períodos de tempo ou para pacientes com 
condições cardiovasculares. Os AINEs também cessam a produção de prostaglandinas renais e podem afetar a função renal. 
Pacientes com condições renais, cardíacas ou hepáticas têm um risco maior para lesão renal quando tomam AINEs. 


Fármacos Anti-inflamatórios Não Esteroidais Não Seletivos 


Muitos AINEs não seletivos estão disponíveis em venda livre. Eles são utilizados para tratar a dor e a inflamação da osteoartrite e 
da artrite reumatoide. 


AINEs não seletivos podem interagir com outros medicamentos. Pacientes precisam estar cientes das seguintes interações: 

m AINEs não seletivos podem diminuir o efeito anti-hipertensivo dos inibidores da ECA. 

= Tomar antiácidos com AINEs não seletivos pode reduzir o nível de AINEs no organismo. 

= AINEs não seletivos tomados com ácido acetilsalicílico podem aumentar o risco de o paciente desenvolver úlceras. Pacientes 
necessitam ser monitorados para sinais de sangramento gastrintestinal. 

m Tomar lítio com alguns AINEs não seletivos pode aumentar os níveis de lítio no organismo. 

m AINEs não seletivos tomados com varfarina ou anticoagulantes podem aumentar as complicações de sangramento. 

a AINEs não seletivos podem aumentar os níveis de metotrexato, digoxina e ciclosporina, levando a toxicidade. 


MERA Lembre os pacientes para seguir as instruções da embalagem e da prescrição sobre a dose e a duração do 
tratamento com AINEs, especialmente porque estão envolvidos potenciais riscos cardiovasculares e Gl. 


Diclofenaco 


Diclofenaco sódico (Voltaren, Voltaren XR, Solaraze) e diclofenaco potássico (Cataflam) são empregados no tratamento de: 


m espondilite ancilosante 
m ceratose actínica 

m osteoartrite 

m artrite reumatoide 

m dismenorreia 

m dor 


Diclofenaco está disponível por prescrição médica. Vem em comprimidos para serem tomados oralmente. Os comprimidos são de 
liberação retardada ou de liberação prolongada. Esse fármaco é também disponível como um gel tópico e solução oftálmica. 


E) TENHACAUTEIA 


Reações Adversas aos Fármacos Anti-inflamatórios Não Esteroidais Não Seletivos 





Como os AINEs não seletivos inibem as enzimas COX-1 e a COX-2, eles podem também causar efeitos GI indesejáveis, como 
sangramento ou risco aumentado de úlceras. 


Há também muitas outras reações adversas associadas aos AINEs. Contudo, a maioria dos pacientes tem poucos efeitos 
adversos. As reações adversas aos AINEs não seletivos inclui: 


m constipação intestinal 
diarreia 

tontura 

sonolência 


desconforto ou dor Gl 
sangramento Gl 
úlceras 

dor de cabeça 
náuseas 

erupção 

distúrbios visuais 
vômitos 


Etodolaco, Fenoprofeno e Flurbiprofeno 


Etodolaco está disponível por prescrição médica para controle da dor e da inflamação da osteoartrite e da artrite reumatoide, bem 
como para dor aguda. Está disponível em cápsulas, comprimidos e comprimidos de liberação prolongada. 


Fenoprofeno (Nalfon) é utilizado para controle a longo prazo da dor de branda a moderada. É também empregado no tratamento 
da artrite reumatoide e da osteoartrite. Esse fármaco está disponível por prescrição médica como cápsulas ou comprimidos. 


Flurbiprofeno é utilizado no tratamento dos sinais e sintomas da artrite reumatoide e da osteoartrite. É também receitado para 
tratar a espondilite ancilosante. Está disponível por prescrição médica em comprimidos e solução oftálmica. 


Ibuprofeno 


Ibuprofeno é geralmente utilizado para controlar a febre em adultos e em crianças. É também utilizado para tratar a dor de branda a 
moderada e a dor menstrual, além de tratar os sintomas da osteoartrite e da artrite reumatoide. Ibuprofeno está disponível por 
prescrição médica e de venda livre em várias formas diferentes: 


m comprimidos (Advil, Motrin IB, Midol Cramps e Body Aches Formula) 

m comprimidos com dosagem por receita (Motrin) 

= comprimidos mastigáveis (Advil, Motrin) 

a caplets [comprimidos orais recobertos, da junção do inglês, capsules + tablets] (Motrin IB, Advil) 
m cápsulas de gel líquido (Advil, Motrin IB) 

m cápsulas gelatinosas (Motrin IB) 

= gotas (Advil, Motrin) 

m suspensão oral (Advil, Motrin) 


MEA Você precisa saber que AINEs são receitados e quais são os de venda livre. Alguns deles estão disponíveis em 
dosagens receitadas e não receitadas. Deve conhecer a bula e as diferenças de doses. Por exemplo, o ibuprofeno sem 
receita é de 200 mg, mas os receitados vêm em 400 mg, 600 mg e 800 mg. 


Indometacina 


Indometacina (Indocin) está disponível por prescrição médica. E utilizado para aliviar a dor de moderada a grave de várias 
condições crônicas diferentes, incluindo: 


m osteoartrite 

m artrite reumatoide 

m espondilite ancilosante 

m artrite gotosa 

m síndrome dolorosa aguda do ombro (bursite ou tendinite) 


A indometacina pode também ser receitada no tratamento da persistência do ducto arterioso em recém-nascidos. Esse é um 
problema cardíaco que envolve circulação sanguínea anormal. Em recém-nascidos, a indometacina é dada por injeção IV. Para 
outras condições, o fármaco está disponível em várias outras formas: 

m cápsulas 

m cápsulas de liberação continuada 

m suspensão oral 

m supositórios 

As dosagens variam com a forma do fármaco. Cápsulas de liberação continuada e suspensões orais podem ser tomadas com 
alimento, leite ou antiácidos para impedir o desconforto GI. 


Como os demais AINEs, a indometacina pode interagir com muitos outros fármacos. Além das interações que podem afetar 
todos os fármacos dessa classe, você deve estar ciente das seguintes interações possíveis com a indometacina: 


m Indometacina tomada com bifosfonatos pode aumentar o risco de formação de úlcera GI no paciente. 


Tomar diflunisal ou probenecida com indometacina pode aumentar os níveis de indometacina. 
m Indometacina pode aumentar os níveis de penicilamina, aumentando o risco de efeitos tóxicos. 
= Tomar indometacina com triantereno pode causar lesão renal. Essa combinação deve ser evitada. 


Cetoprofeno, Cetorolaco e Meloxicam 


Cetoprofeno receitado é utilizado para tratar a dor e a inflamação da osteoartrite e da artrite reumatoide. Pode também ser receitado 
para tratar a menstruação dolorosa. Está disponível em cápsulas de liberação prolongada. 


Cetorolaco é receitado para o controle a curto prazo da dor aguda e grave. Pode ser administrado como um tratamento de dose 
única pela boca ou por injeção IM ou IV. Cetorolaco pode também ser dado como um tratamento de muitas doses em 
comprimidos, injeção ou solução oftálmica. Cetorolaco impede as plaquetas de se agregarem para formar coágulos. Além das 
reações adversas que são típicas de outros AINEs não seletivos, os pacientes que tomam cetorolaco têm um risco aumentado de 
tempo de sangramento prolongado por até 48 h após tomar o fármaco. 


Meloxicam (Mobic) pode ser empregado no tratamento da artrite reumatoide juvenil, assim como na osteoartrite e na artrite 
reumatoide. Está disponível por prescrição médica. Meloxicam é tomado pela boca como uma suspensão oral ou como 
comprimidos. 


Nabumetona 


Nabumetona está disponível por prescrição em comprimidos. Menos reações adversas são associadas à nabumetona do que com 
muitos outros AINEs. Nabumetona tem também menos interações relatadas com outros fármacos do que os demais AINEs nessa 
classe. Você deve estar ciente das seguintes interações: 


m Tomar nabumetona com diuréticos pode diminuir a eficácia desses últimos. 
= Nabumetona pode causar reações adversas quando tomada com varfarina ou outros fármacos que se ligam intensamente a 
proteína. 


Naproxeno 


Naproxeno e naproxeno sódico são empregados para tratar osteoartrite e artrite reumatoide, bem como muitas outras condições, 
incluindo: 


m espondilite ancilosante 

= menstruação dolorosa 

m tendinite 

m bursite 

m artrite juvenil 

m gota aguda 

m dor de branda a moderada 


Naproxeno está disponível por prescrição em várias formas diferentes, incluindo: 
= comprimidos de liberação prolongada (EC-Naprosyn) 
= comprimidos (Naprosyn) 
m suspensão oral (Naprosyn) 
Com venda livre, o naproxeno sódico está disponível na forma de comprimidos, comprimidos orais recobertos (caplets) e cápsulas 


gelatinosas (Aleve) e comprimidos de liberação prolongada (Midol Extended Relief). O naproxeno sódico é também disponível 
por prescrição. Esse fármaco vem em comprimidos (Anaprox) e em comprimidos de liberação prolongada (Naprelan). 
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Preocupações Sobre os Fármacos Anti-inflamatórios Não Esteroidais Não Seletivos 


Antes de distribuir os fármacos anti-inflamatórios não esteroidais, você precisa estar ciente de algumas preocupações para 
grupos especiais: 


m Crianças. Alguns AINEs não seletivos não são recomendados para uso em crianças. Contudo, ibuprofeno é geralmente 


empregado em crianças para reduzir a febre. 

= Pacientes idosos. O risco de úlceras aumenta com a idade. 

m Grávidas. Alguns AINEs não seletivos são fármacos de risco da categoria B na gravidez, o que significa que não há evidências de 
risco em humanos. Eles incluem diclofenaco, cetoprofeno e naproxeno. Outros AINEs não seletivos são classificados como 
fármacos de risco da categoria C na gravidez, como etodolaco, cetorolaco, meloxicam, nabumetona, oxaprozina e piroxicam. 

A maioria dos AINES aparece no leite. É melhor avisar às pacientes que estão amamentando não utilizar esses fármacos. 


AMEA Semelhantemente ao ácido acetilsalicílico, o naproxeno pode proteger o coração ao impedir o sangue de se 
coagular. 


Além das reações adversas típicas de outros fármacos dessa classe, os pacientes em uso de naproxeno podem ter um risco 
aumentado de: 
= edema 
= tempo de sangramento prolongado 
m palpitações 
= tinido (zumbido nos ouvidos) 
Tomar probenecida com naproxeno pode diminuir a capacidade do organismo de eliminar o naproxeno. Isso aumenta o risco de 
toxicidade. 


AERA A maioria dos AINEs deve ser tomada com alimento ou leite para proteger o estômago. Quando aviar receitas 
para esses fármacos, não esqueça de colocar um rótulo auxiliar no frasco: “Tomar com alimento.” 


Oxaprozina, Piroxicam e Sulindaco 


Oxaprozina (Daypro) é usado para tratar osteoartrite e artrite reumatoide em adultos e artrite juvenil em crianças com mais de 
seis anos. Está disponível por prescrição em comprimidos. 


Piroxicam (Feldene) está disponível por prescrição para tratar os sintomas de osteoartrite e artrite reumatoide. E administrado 
pela boca como cápsulas. Além das reações adversas de outros fármacos dessa classe, os pacientes em uso de piroxicam podem ter 
um risco de sangramento prolongado. 


Sulindaco (Clinoril) é empregado no tratamento de bursite, tendinite e artrite gotosa aguda, bem como para os sintomas de 
osteoartrite e artrite reumatoide. Está disponível por prescrição médica em comprimidos. 


Misoprostol 


Misoprostol (Cytotec) é utilizado em comprimidos e é fabricado sozinho ou em combinação com AINEs não seletivos para ajudar 
a proteger o estômago das úlceras gástricas induzidas pelos AINEs. Como esse fármaco provoca aborto, parto prematuro ou 
defeitos ao nascer, não deve ser tomado por grávidas para reduzir o risco de úlceras induzidas pelos AINEs. 


Fármacos Anti-inflamatórios Não Esteroidais Seletivos 


Os AINEs seletivos são mais bem conhecidos como inibidores da COX-2, porque bloqueiam apenas as prostaglandinas produzidas 
pelas enzimas COX-2. Isso reduz a possibilidade de alguns efeitos adversos GI, como úlceras, comparados com os AINEs não 
seletivos. 


O único inibidor da COX-2 atualmente disponível é o celecoxibe (Celebrex). Esse fármaco é utilizado para aliviar a dor e a 
inflamação associadas ao seguinte: 
m osteoartrite 
m artrite reumatoide 
m espondilite ancilosante 


Celecoxibe é também eficaz para aliviar a dor associada a dismenorreia e como parte do programa de tratamento para polipose 
adenomatosa familiar (uma condição hereditária na qual pequenos pólipos se formam no cólon). Celecoxibe é apenas disponível 
por prescrição médica e vem em cápsulas. Celecoxibe deve sempre incluir o uso de uma advertência de tarja preta. (Uma tarja 
preta lista quaisquer reações adversas sérias ou potencialmente fatais do fármaco.) 

Em anos recentes, vários inibidores da COX-2 foram retirados do mercado. Como as prostaglandinas estão envolvidas na 


regulação da pressão sanguínea, os inibidores da COX-2 podem causar efeitos cardiovasculares adversos. O uso de inibidores da 
COX-2 também aumenta o risco de sérios sangramentos GI. 
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Reações Adversas aos Inibidores da COX-2 


Os inibidores da COX-2 podem causar as seguintes reações adversas: 


dispepsia 

náuseas 

vômitos 

úlceras GI (em menor grau que os AINEs não seletivos) 
hipertensão 

retenção de líquido 

edema periférico 

tontura 

dor de cabeça 


No BALCÃO 


Conheça o Corante 





Uma paciente pega duas prescriçõe para infecção do aparelho urinário: SMZ-TMP e fenazopiridina. A paciente lembra 
que um dos medicamentos alterará a cor da urina, mas não lembra qual deles. O que você lhe diria? 


Diga à paciente que a fenazopiridina torna a urina laranja ou marrom. Lembre-a de que a urina manchará tudo que entre em 
contato com ela, como roupas e possivelmente o assento do vaso sanitário. 


Os inibidores da COX-2 são classificados como fármacos de risco da categoria C na gravidez; a maioria aparece no leite. Eles 
não são recomendados para as mulheres que amamentam. 


Semelhantemente aos AINEs não seletivos, os inibidores da COX-2 podem interagir com outros fármacos. Algumas interações 

de que você deve estar ciente incluem: 

= Tomar inibidores da COX-2 com inibidores da ECA pode levar a problemas na pressão sanguínea. 

m Antiácidos contendo alumínio e magnésio podem diminuir o nível dos inibidores da COX-2. Esses medicamentos devem ser 
tomados em horários separados. 

= Tomar inibidores da COX-2 com ácido acetilsalicílico leva a um risco aumentado de úlceras. Pacientes necessitam ser 
monitorados para sangramento GI. 

= Fluconazol pode ter o efeito de aumentar o nível dos inibidores da COX-2. 

= Furosemida e tiazidas tomadas com inibidores da COX-2 podem aumentar a retenção de sódio. Isso resulta em maior risco de 
edema e de aumento da pressão sanguínea. 

a Tomar lítio com inibidores da COX-2 pode aumentar os níveis do lítio. 

m Inibidores da COX-2 tomados com varfarina aumentam os efeitos anticoagulantes e podem levar a complicações de 
sangramento. 


Cloridrato de Fenazopiridina 


O cloridrato de fenazopiridina é um corante usado comercialmente para tingimento que ajuda a aliviar os sintomas associados a 


infecções do aparelho urinário, incluindo: 


m dor 


queimação 


urgência 


frequência 
Tomado oralmente, apenas 35% da fenazopiridina é metabolizada no fígado. O resto é excretado intacto na urina. Isso faz com 


que a urina do paciente tenha uma coloração laranja ou marrom. 


Fenazopiridina está disponível com venda livre (Azo-Gesic, Azo-Standard) e por prescrição (Pyridium). Vem como 
comprimidos para serem tomados pela boca. Fenazopiridina é geralmente tomada três vezes/dia após as refeições com um copo 


cheio de água. Fenazopiridina não deve ser tomada por mais de dois dias. 
Fenazopiridina é às vezes incluída em combinação com outros fármacos e não causa nenhuma interação significativa com 
alimento ou fármacos. Contudo, os pacientes precisam estar cientes das seguintes reações adversas: 
m Se esse fármaco se estabelece no organismo, a pele e a esclera (o “branco” dos olhos) podem adquirir uma coloração amarelada. 
Se isso ocorre, o paciente pode ter que interromper o uso do fármaco. 
= Pode ocorrer falência renal ou hepática. 


FÁRMACOS AGONISTAS E ANTAGONISTAS OPIOIDES 





A palavra opioide se refere aos derivados do ópio (também conhecidos como opiáceos) ou aos fármacos sintéticos que imitam os 


narcóticos naturais. 


= Agonistas opioides são substâncias controladas utilizadas para aliviar ou diminuir a dor sem provocar perda da consciência no 
paciente. Esses fármacos são às vezes chamados de agonistas narcóticos. 

= Antagonistas opioides são fármacos que funcionam contra os agonistas opioides por bloquearem seus efeitos e reverterem as 
reações adversas, como depressão respiratória e do SNC, produzidas por esses fármacos. 


Alguns fármacos são classificados como agonistas-antagonistas opioides mistos. Esses fármacos atuam como agonistas e 


antagonistas por aliviar a dor e reduzir o risco de reações adversas. 


Opioides são tipicamente empregados no tratamento da dor aguda de moderada a grave e no tratamento da dor crônica 
resultante de câncer e outras doenças. 


Agonistas Opioides 


Agonistas opioides são principalmente empregados para controlar a dor aguda e crônica de moderada a grave. Eles funcionam por 
se ligarem com os receptores opiáceos nos sistemas nervosos central e periférico. Quando esses fármacos estimulam os receptores, 
mimetizam os efeitos das endorfinas. Endorfinas são opiáceos de ocorrência natural que são parte do sistema analgésico do 
organismo. Ao se ligarem aos receptores, os agonistas opioides produzem controle da dor. O processo de ligação também tem os 
seguintes efeitos sobre o organismo: 
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E 
Reações Adversas aos Agonistas Opioides 


Uma das reações adversas mais comuns aos agonistas opioides é a taxa e a profundidade respiratórias diminuídas, que pioram 
quando a dose do opioide é aumentada. Isso pode causar respiração periódica irregular e pode deflagrar ataques asmáticos em 
pacientes suscetíveis. Outras reações adversas incluem: 


m constipação intestinal 

m rubor 

m hipotensão ortostática 

m constrição pupilar (miose) 


m ação antidiarreica (controle da diarreia) 


m contração da bexiga e dos ureteres (causando o desejo de urinar com mais frequência) 

m constrição dos músculos brônquicos (reduzindo a taxa respiratória) 

m dilatação dos vasos sanguíneos, especialmente na face, na cabeça e no pescoço 

m alentecimento da peristalse intestinal, as contrações que movem o alimento ao longo do sistema GI (resultando em constipação 
intestinal) 

m supressão do centro cerebral da tosse 


Os agonistas opioides podem ser administrados de vários modos diferentes. Agonistas opioides administrados por injeção IV 
produzem o alívio mais rápido e imediato da dor. Injeções subcutâneas e intramusculares podem retardar a absorção do fármaco, 
especialmente em pacientes com má circulação. Também, muitos desses opioides estão disponíveis como pó a granel para fins de 
composição. Como os agonistas opioides são metabolizados no fígado, os níveis do fármaco no organismo podem se elevar em 


pacientes com falência hepática. Isso pode causar um risco aumentado de neurotoxicidade (dano ao sistema nervoso) e 

convulsões. 
Agonistas opioides têm interações específicas com outros fármacos. Pacientes precisam estar cientes do seguinte: 

= Agonistas opioides diminuem a taxa e a profundidade respiratórias. O uso de agonistas opioides com outros fármacos que 
também diminuem a respiração, como o álcool, sedativos, hipnóticos e anestésicos, aumenta o risco de grave depressão 
respiratória no paciente, o que pode ser fatal. 

m Tomar antidepressivos tricíclicos, fenotiazinas ou anticolinérgicos com agonistas opioides pode causar grave constipação 
intestinal ou retenção urinária. 

m Fármacos que podem afetar o efeito analgésico dos agonistas opioides incluem amitriptilina, diazepam, fenitoína, inibidores de 
proteases e rifampicina. 

m Fármacos que podem ser afetados pelos analgésicos opioides incluem carbamazepina, varfarina, bloqueadores beta-adrenérgicos 
e bloqueadores dos canais de cálcio. 


Codeína 


A codeína é uma substância controlada da Tabela II, o que indica que tem um alto potencial para abuso e dependência. Fosfato de 
codeína está disponível como injeção subcutânea. Sulfato de codeína está disponível em comprimidos. Codeína está disponível 
também em combinação com outros fármacos, como codeína com acetaminofeno (Tylenol with Codeine), que é uma sustância 
controlada da Tabela II. Como a codeína atua diretamente no centro cerebral da tosse, ela pode suprimir o reflexo da tosse. 
Medicações para a tosse que contêm codeína, como prometazina e guaifenesina, são substâncias controladas da Tabela V. Nos 
EUA, dependendo da lei estadual, as substâncias controladas da Tabela V podem ou não necessitar de receituário. Esse fármaco é 
também empregado para aliviar a dor de branda a moderada. Tomar doses orais de codeína com alimentos ou leite pode reduzir o 
potencial desconforto GI. 


Além das interações com outros fármacos que ocorrem com todos os agonistas opioides dessa classe, a codeína pode também 
causar as seguintes interações: 
m Tomar codeína com cimetidina ou oxibato de sódio (GHB) aumenta o risco de sonolência, dificuldades respiratórias e 
convulsões. 
m Naltrexona ou quinidina podem reduzir os efeitos da codeína. 


INES Você precisa saber que medicamentos para a dor (analgésicos) são substâncias controladas e quais os que não 
são. Sempre verifique duas vezes as substâncias controladas quando fornecidas para assegurar que não serão cometidos 
erros. Você também pode circular e assinalar a quantidade no rótulo e na cópia de informação do computador para 
ajudar a prevenir erros e evitar que os pacientes procurem medicamento adicional sem necessidade. 


Citrato de Fentanila 


O citrato de fentanila é também uma substância controlada da Tabela II. Esse fármaco é receitado para controlar a dor crônica de 
moderada a grave. A administração de citrato de fentanila pode ser transmucosa (na qual o fármaco é colocado na boca entre a 
bochecha e a gengiva para absorção), transdérmica ou por injeção. 


No BALCÃO 


4 Entendendo Pedidos 

Você recebe um pedido na farmácia para hidrocodona/acetaminofeno. Você observa que o pedido também inclui um 
laxante. Por quê? 

Agonistas opioides como a hidrocodona lentificam a peristalse intestinal, a ação dos músculos intestinais durante a digestão. O 
uso de hidrocodona a longo prazo resultará em constipação intestinal. Aumentar as fibras na alimentação ou tomar um laxante 
ajudará a prevenir a constipação intestinal. 


COMO FUNCIONA 





Como os Agonistas Opioides Controlam a Dor 


Agonistas opioides, como a meperidina, bloqueiam a dor por mimetizarem o modo pelo qual o organismo controla a dor (Figura 
4.1). 


Na medula espinal, os neurônios da dor dos membros e do tronco encontram os neurônios do SNC (primeiro painel da 
figura). Na sinapse (a junção onde o sinal é passado de um neurônio ao outro), os neurônios da dor liberam substância P (um 
neurotransmissor da dor). A substância P ajuda a transmitir os impulsos dolorosos aos neurônios do SNC. Estes transportam os 
impulsos para o cérebro. 

Os neurônios na medula espinal liberam opiáceos naturais. Quando um opiáceo natural no organismo se liga ao neurônio da 
dor, ele faz com que esse neurônio pare de liberar substância P. Isso alentece o movimento do impulso doloroso ao neurônio do 
SNC e ao cérebro (segundo painel da figura). 

Opiáceos sintéticos ou agonistas opioides somam-se a esse efeito de bloqueio da dor ligando-se com os receptores opiáceos 
vazios. Isso cessa a liberação de substância P e alentece a transmissão do impulso doloroso (terceiro painel da figura). Agonistas 
opioides também alteram a percepção da dor do paciente, o funcionamento desse mecanismo permanece desconhecido. 
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AMELE] Como os agonistas opioides controlam a dor (De Clinical Pharmacology Made Incredibly Easy. 2nd ed. Philadelphia, 
PA: Lippincott Williams & Wilkins; 2005. 


m Para administração transmucosa, fentanila vem em comprimidos bucais a serem inseridos entre a bochecha e a gengiva (Fentora) 
ou como pirulitos (Actig). Fentanila transmucosa é empregada tipicamente para tratar a dor de câncer avançado. 


m Para a administração transdérmica, a fentanila (Duragesic) vem como adesivo a ser aplicado na pele. Fentanila transdérmica é 
geralmente usada para controlar a dor crônica de moderada a grave em pacientes que necessitam controlar a dor por 24 h. O 
adesivo dura 72 h, devendo então ser removido. 


Além dos efeitos adversos observados para todos os agonistas opioides dessa classe, fentanila pode provocar rigidez ou paralisia 
muscular. 


Hidrocodona 


Como a codeína e a fentanila, hidrocodona é uma substância controlada da Tabela II, embora seja classificada como substância da 
Tabela III quando em forma combinada. Além de um pó a granel para composição, esse fármaco é atualmente disponível apenas 
em combinação com outros fármacos para tratar tosse e dor aguda. Embora a hidrocodona possa ser combinada com AINEs, essas 
combinações não são tipicamente empregadas para tratar osteoartrite, artrite reumatoide ou outras condições crônicas. A forma de 
apresentação da hidrocodona depende da combinação do fármaco. 


= A combinação hidrocodona e acetaminofeno (DuoCet, Lorcet, Lortab, Norco, Xodol, Co-Gesic, Lorcet Plus, Maxidone, 
Vicodin, Vicodin ES, Vicodin HP, Zydone, Hycet, Liquicet, Zamicet Dolorex Forte, Margesic H, Stagesic) está disponível em 
comprimidos, cápsulas, solução oral e elixir. 

a Hidrocodona e ibuprofeno (Reprexain, Vicoprofen) estão disponíveis como comprimidos revestidos. 


Essas combinações geralmente têm interações com fármacos que afetam ou um ou ambos os componentes da combinação. Por 


exemplo, ao tomar uma combinação de hidrocodona e ácido acetilsalicílico, a varfarina aumenta o risco de sangramento gástrico.> 


AER Hidrocodona e acetaminofeno vêm em uma gama de dosagens. Sempre verifique três vezes a prescrição com o 
produto da prateleira para se assegurar de que o produto apropriado foi retirado. 


Hidromorfona 


Hidromorfona também é uma substância controlada da Tabela II. Hidromorfona (Dilaudid) é empregada no tratamento da dor de 
moderada a grave e na tosse. Está disponível em várias formas, incluindo: 


= comprimidos orais 


solução oral 


injeção 


supositórios retais 


Levorfanol 


Levorfanol (Levo-Dromoran) é receitado para aliviar a dor de moderada a grave. Esse fármaco é outra substância controlada da 
Tabela II. Está disponível em comprimidos ou como injeção. Além dos efeitos adversos observados com todos os agonistas 
opioides dessa classe, tomar levorfanol aumenta o risco de distúrbios visuais, eventos cardiovasculares e efeitos sobre o sistema 
nervoso central (p. ex., nervosismo ou sonhos anormais). 


Meperidina 


Meperidina (Demerol, Meperitab) é uma substância controlada da Tabela II. Esse fármaco está disponível por prescrição médica 
para o tratamento da dor de moderada a grave. Pode também ser usada como um adjuvante para a anestesia ou antes da cirurgia. 


Meperidina pode ser dada pela boca, como comprimido ou solução oral, ou injeção. Esse fármaco é menos eficaz quando dado 
oralmente. A dosagem é ajustada dependendo das necessidades do paciente. 


Além dos efeitos adversos típicos dos fármacos dessa classe, outras reações adversas podem incluir: 
m tremores 
m palpitações 
m taquicardia 
m delírio 


Metadona 


z 


Como os opioides abordados anteriormente, metadona é uma substância controlada da Tabela II. Metadona (Dolophine, 
Methadose) é utilizada no tratamento da dor aguda grave e da dor crônica. É também empregada no tratamento da dependência 
opioide. Metadona vem em comprimidos, comprimidos para suspensão oral, solução oral e injeção. A administração oral é menos 
eficaz do que por injeção. A dosagem é ajustada para suprir as necessidades de cada paciente. 


A ação da metadona é diferente da de outros agonistas opioides. O alívio da dor pela metadona geralmente não ocorre até o 
paciente ter recebido tratamento por três a cinco dias. Os efeitos respiratórios da metadona duram mais e ocorrem mais tardiamente 
do que os efeitos analgésicos. 


Metadona tem as seguintes interações com outros fármacos que não são típicas de outros agonistas opioides dessa classe: 
m À terapia com metadona aumenta o nível sanguíneo de desipramina. 
m Pacientes que estão tomando agonistas-antagonistas opioides com terapia com metadona podem sentir os sintomas de retirada. 
m Tomar rifampicina com metadona pode aumentar os níveis de metadona no organismo. 


Morfina 


Morfina é uma substância controlada da Tabela II. É o analgésico opioide mais potente. Ela alivia o encurtamento da respiração 
em pacientes com edema pulmonar (líquido nos pulmões) e na falência cardíaca esquerda (uma condição na qual o coração não 
pode bombear sangue suficiente para suprir as necessidades do organismo). Os efeitos de outros agonistas opioides são com 
frequência comparados aos da morfina. Morfina dilata os vasos sanguíneos periféricos. Isso mantém mais sangue nas partes do 
corpo mais afastadas da medula espinal e do cérebro e diminui a carga sobre o coração. 


Morfina vem em várias formas diferentes: 
= comprimidos 
= comprimidos de liberação prolongada (MS Contin, Oramorph) 
m cápsulas de liberação prolongada (Avinza, Kadian) 


= solução oral (Roxanol) 
= injeção (Astramorph, DepoDur, Duramorph PF, Infumorph PF) 
m supositórios retais 

Pacientes devem estar cientes de que a morfina em cápsulas deve ser deglutida inteira ou aspergida com suco de maçã. Deglutir 
ou esmagar as cápsulas pode permitir que uma grande dose do fármaco seja liberada rapidamente no organismo, causando sérios 
efeitos adversos. Além das interações entre fármacos que ocorrem com todos os agonistas opioides dessa classe, morfina pode 
causar as seguintes interações: 
a Tomar morfina com cimetidina pode resultar em dificuldades respiratórias, confusão e espasmo muscular. 
m Os efeitos dos relaxantes musculares esqueléticos podem ser aumentados quando tomados com morfina. 
m O efeito analgésico da morfina é aumentado quando tomada com neostigmina. 


a Morfina pode aumentar os efeitos dos fármacos anticoagulantes. 
m Reserpina bloqueia o efeito analgésico da morfina. 


AEA Não esqueça de verificar duplamente as abreviaturas. A abreviatura para o fármaco sulfato de morfina (MSO,) 
pode ser confundida com a abreviatura de sulfato de magnésio (MgSO,). Como essas abreviaturas são facilmente 
confundidas, muitos estabelecimentos não as usam. Contudo, é importante estar familiarizado com elas caso você as 
veja. 


Oxicodona 


Oxicodona é também uma substância controlada da Tabela II. E receitada para o alívio da dor de moderada a grave. Oxicodona é 
administrada em várias formas diferentes: 


m cápsulas (OxyIR) 

m solução concentrada (ETH-Oxydose, OxyFast, Roxicodone) 
= comprimidos (Roxicodone) 

a comprimidos de liberação prolongada (OxyContin) 

= solução oral (Roxicodone) 


O paciente deve estar ciente de que os comprimidos de oxicodona são para ser deglutidos inteiros. Mastigar ou esmagar os 
comprimidos pode levar a toxicidade. Comprimidos de liberação prolongada são utilizados quando o alívio ininterrupto da dor é 
necessário por um período de tempo. 


Oxicodona também vem em combinação com outros fármacos: 
m oxicodona e acetaminofeno (Percocet, Roxicet, Tylox, Magnacet, Endocet) 
= oxicodona e ácido acetilsalicílico (Percodan, Endodan) 
m oxicodona e ibuprofeno (Combunox) 


Essas combinações também necessitam de prescrição médica. 


Oximorfona 


Oximorfona, outra substância controlada da Tabela II, é utilizada no tratamento da dor de moderada a grave. Vem em 
comprimidos orais (Opana), comprimidos de liberação prolongada (Opana ER), uma solução injetável (Numorphan, Opana) e 
como supositório retal (Numorphan). Comprimidos de oximorfona, tanto de liberação imediata quanto de liberação prolongada, 
devem ser deglutidos inteiros, e não mastigados ou esmagados, para evitar uma dose potencialmente fatal. Além das reações 
adversas típicas associadas a outros agonistas opioides dessa classe, alguns pacientes sentem prurido (coceira). 


Propoxifeno 


Propoxifeno é uma substância controlada da Tabela IV, o que significa que tem menos potencial para abuso do que os fármacos da 
Tabela III e potencial limitado para dependência. Esse fármaco é utilizado para tratar a dor de branda a moderada. Propoxifeno é 
administrado oralmente em comprimidos (Darvon, Darvon-N 100). 


Propoxifeno é também incluído em combinação com outros fármacos, como o propoxifeno e o acetaminofeno (Balacet 325, 
Darvocet A500, Darvocet-N 100, Darvocet-N 50). Essas combinações aliviam a febre assim como a dor. 


Pacientes devem estar cientes de que tomar propoxifeno com alimento ou leite minimizará o desconforto GI. Além das 
interações entre fármacos notadas com outros agonistas opioides, propoxifeno pode aumentar os níveis de carbamazepina quando 
esses dois fármacos são tomados juntos. 


Remifentanila 


Remifentanila (Ultiva) é uma substância controlada da Tabela II. Esse fármaco é usado para induzir e manter a anestesia durante a 
cirurgia. É também usado após cirurgia para controle da dor. Remifentanila é administrada apenas por injeção IV. 


Sufentanila 


Sufentanila (Sufenta), também uma substância controlada da Tabela II, é utilizada para alívio da dor durante a administração de 
anestesia geral em pacientes que estão intubados e ventilados. Além disso, sufentanila é usada como um anestésico em pacientes 
submetidos a cirurgia ou como um adjuvante da anestesia. 


Administração epidural pode ser usada em combinação com uma dose baixa de bupivacaína durante o trabalho de parto e o 
parto. Sufentanila é dada apenas por injeção IV. Além das reações adversas associadas a outros agonistas opioides dessa classe, 
sufentanila pode causar rigidez muscular. Dar benzodiazepínicos com sufentanila pode levar a pressão arterial diminuída. 


Agonistas-Antagonistas Opioides Mistos 


Agonistas-antagonistas opioides mistos aliviam a dor ao mesmo tempo que reduzem os efeitos tóxicos e a dependência. Como os 
agonistas opioides, os agonistas-antagonistas opioides mistos afetam o SNC. Acredita-se que esses fármacos atuem de dois modos 
diferentes simultaneamente: 


= Em alguns receptores opioides, os agonistas-antagonistas opioides mistos se ligam ao receptor e produzem um efeito analgésico 
semelhante ao de outros opioides 
= Em outros receptores opiáceos, esses fármacos bloqueiam a ação do agonista, reduzindo os efeitos adversos. 


Os agonistas-antagonistas opioides mistos são utilizados para o alívio da dor durante o parto e após cirurgia. São às vezes 
receitados no lugar dos agonistas opioides, porque têm um risco menor de dependência. Contudo, pacientes com uma história de 
abuso de opioides não devem tomar esses fármacos, porque eles podem causar sintomas de retirada. 


Como afetam o SNC, os agonistas-antagonistas opioide mistos podem interagir com outros depressores do SNC, como 
barbituratos ou álcool. 


Os agonistas-antagonistas opioides mistos são listados como fármacos da categoria C de risco para a gravidez. Sua segurança e 
uso na amamentação não foram estabelecidos. 


MEA Os agonistas-antagonistas opioides mistos têm menos probabilidade de causar depressão respiratória e 
constipação intestinal do que os agonistas opioides. 


Buprenorfina 


Buprenorfina é uma substância controlada da Tabela III, o que significa que tem menos potencial de abuso do que os fármacos da 
Tabela II e um potencial para dependência moderada física ou psicológica. Buprenorfina é administrada como comprimido 
sublingual (Subutex) para tratar a dependência a opioides. A combinação buprenorfina e naloxona (Suboxone) também vem em 
comprimido sublingual para o mesmo uso. Além disso, buprenorfina está disponível como injeção (Buprenex) para aliviar a dor de 


moderada a grave. 

Buprenorfina pode afetar os receptores opioides no sistema límbico (a parte do cérebro envolvida em emoções). Parece se 
liberar mais lentamente dos receptores comparada a outros fármacos dessa classe. Isso significa que os efeitos analgésicos da 
buprenorfina duram por mais tempo. 

Reações adversas à buprenorfina incluem uma diminuição ou aumento na taxa de pulso e na pressão sanguínea. Buprenorfina 
pode interagir com vários outros fármacos. 

m Tomar buprenorfina com diazepam pode levar a colapso respiratório e cardiovascular. 
= A administração de naloxona pode não reverter os efeitos respiratórios adversos da buprenorfina, como faz com outros opioides. 


y TENHA CAUTELA 





As reações adversas mais comuns aos agonistas-antagonistas opioides mistos são: 


m euforia 
m sensação de desmaio 
E náuseas 


m vômitos 
m sedação 


m Fármacos que bloqueiam a ação das enzimas CYP3A4, como a eritromicina, agentes antifúngicos derivados do azol e inibidores 
de proteases, podem diminuir a eliminação de buprenorfina do organismo. 
= Rifampicina, carbamazepina e fenitoína podem aumentar o clearance de buprenorfina. 


Butorfanol e Nalbufina 


Butorfanol (Stadol), uma substância controlada da Tabela IV, é utilizada para tratar a dor de moderada a grave. Pode também ser 
usada antes da cirurgia como suplemento para a anestesia balanceada (anestesia geral promovida por dois ou mais agentes ou 
técnicas anestésicas distintas, como, por exemplo, anestesia intravenosa e anestesia inalatória, utilizadas em um mesmo 
procedimento anestésico, permitindo uma técnica mais segura) e para o alívio da dor durante o parto. Butorfanol é administrado 
por injeção IM ou IV. É também disponível como spray nasal. 


Nalbufina, que não é uma substância controlada, é utilizada para aliviar a dor de moderada a grave. Além disso, é usada antes da 
cirurgia como suplemento para a anestesia balanceada e para alívio da dor durante o parto. Nalbufina é administrada por injeção 
SubQ, IM ou IV. 


Pentazocina 


Pentazocina é uma substância controlada da Tabela IV. A injeção de lactato de pentazocina (Talwin) é utilizada para tratar dor de 
moderada a grave. Pode ser empregada antes da cirurgia ou da anestesia e como suplemento para a anestesia durante a cirurgia. A 
injeção pode ser dada subcutânea, intramuscular ou intravenosamente. 


Pentazocina também está disponível para administração oral em combinação com outros fármacos. Essas combinações são: 


m pentazocina e acetaminofeno (Talacen) 
m pentazocina e naloxona (Talwin NX) 


Antagonistas Opioides 


Os antagonistas opioides neutralizam os efeitos dos opioides. Quando o antagonista opioide penetra no sistema nervoso central, 
tem uma forte atração pelos receptores opioides. Contudo, esses antagonistas não estimulam os receptores. Ao contrário, o 
antagonista se liga aos receptores, de modo que os opioides (naturais ou sintéticos) não possam se ligar a eles. O antagonista pode 
também tomar o lugar do opioide que se ligou aos receptores. Esse processo, chamado de inibição competitiva, faz os opioides 


cessarem de agir e bloqueia seus efeitos. 


Naloxona 


Naloxona é utilizada para reverter os efeitos dos opioides como depressão respiratória, sedação e pressão sanguínea diminuída. 
Além disso, é empregada para tratar a superdosagem de opioides. Como você leu aqui anteriormente, naloxona está disponível 
com buprenorfina (Suboxone) para tratar a dependência de opioides. Esse fármaco é também disponível em combinação com a 
pentazocina (Talwin NX) para tratar a dor de moderada a grave. 


Naloxona é dada por injeção SubQ, IM ou IV, e não é uma substância controlada. É também disponível como pó a granel para 
fins de composição. Funciona competindo com os receptores que são utilizados pelos agonistas opioides. Você precisa estar ciente 
do seguinte: 


= Naloxona não produz efeitos agonistas como depressão respiratória, alucinações e ilusões ou constrição das pupilas. 

= Naloxona pode não ser eficaz em reverter a depressão respiratória associada ao uso de buprenorfina. 

= Como a naloxona pode também reverter o efeito analgésico dos opioides, pacientes tomando naloxona podem se queixar de dor 
ou de sintomas de retirada. 

= Naloxona não tem interações significativas com outros fármacos. 


Os efeitos adversos da naloxona são diferentes dos de outros antagonistas opioides. As reações adversas mais comuns são 
náuseas e vômitos. Ocasionalmente, os pacientes podem ter hipertensão e taquicardia. 


Naltrexona 


Naltrexona é utilizada para bloquear os efeitos dos opioides em pacientes com dependência opioide e no tratamento da 
dependência ao álcool. Quando administrada com morfina ou outros opioides, naltrexona bloqueia a dependência física desses 


opioides. Acredita-se que a naltrexona funcione competindo com os locais receptores que são utilizados pelos opioides. Naltrexona 
está disponível em comprimidos (ReVia) ou como injeção de liberação prolongada (Vivitrol), e não é uma substância controlada. 
Não há estudos para testar possíveis interações entre naltrexona e outros fármacos que não os opiáceos. Naltrexona não deve ser 
dada a pacientes que recebem um agonista opioide ou viciados em opioides. 
Naltrexona pode causar uma gama de reações adversas, incluindo: 
m edema, hipertensão, palpitações, flebite (inflamação de uma veia) ou encurtamento da respiração 
= ansiedade, depressão, desorientação, tontura, dor de cabeça, alterações do humor ou nervosismo 
m anorexia, diarreia, constipação intestinal, náuseas, sede, dor GI, cólicas ou vômitos 
m frequência urinária 
m toxicidade hepática 


FÁRMACOS ANESTÉSICOS 





Fármacos anestésicos bloqueiam a percepção da dor ou causam uma perda da sensibilidade. Permitem um indivíduo se submeter 
a cirurgia ou a outros procedimentos médicos sem desconforto e sem dor. Há três principais grupos de fármacos anestésicos: 
anestésicos gerais, anestésicos locais e anestésicos tópicos. Os anestésicos gerais são subdivididos ainda em dois tipos principais: 
os dados por inalação e os dados intravenosamente. 


Anestésicos Inalatórios 


Anestésicos inalatórios são empregados em cirurgias. Permitem de modo preciso e rápido controlar a profundidade da anestesia. 
A maioria dos anestésicos inalatórios são líquidos à temperatura ambiente. Anestésicos líquidos são voláteis: eles evaporam 
quando expostos ao ar, se transformando em gás. Os anestésicos líquidos necessitam de um vaporizador (um dispositivo que 
transforma o líquido em gás) e de um sistema especial de distribuição. Como gás, os anestésicos combinam-se com o oxigênio. 
Eles geralmente penetram no organismo do paciente através de uma máscara ou de um tubo. 

Anestésicos inalatórios movem-se do pulmão para o sangue. Este distribui o fármaco para outros tecidos. O fármaco distribuir- 
se-á mais rapidamente a órgãos com alto fluxo de sangue, como o cérebro, fígado, rins e coração. 

Anestésicos inalatórios são eliminados principalmente do organismo pelos pulmões. Alguns deles (enflurano, sevoflurano) são 
também eliminados pelo fígado. Metabólitos são excretados na urina. 

Anestésicos inalatórios funcionam deprimindo o SNC. Os efeitos dos anestésicos inalatórios sobre o SNC são: 
m perda da consciência 
m perda da resposta à estimulação sensorial 
m relaxamento muscular 

Anestésicos inalatórios são contraindicados em pacientes com conhecida hipersensibilidade ao fármaco, com distúrbio hepático 
ou com hipertermia maligna (uma complicação potencialmente fatal da anestesia, caracterizada por rigidez muscular e febre alta). 

Anestésicos inalatórios podem interagir com outros fármacos que afetam os sistemas cardíaco, respiratório ou nervoso central. 
Essas interações podem resultar nas seguintes reações: 
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Reações Adversas aos Anestésicos Inalatórios 


A reação adversa mais comum aos anestésicos inalatórios é uma resposta exagerada a uma dose normal. Após a cirurgia, 
pacientes podem ter reações semelhantes às vistas com outros depressores do SNC, incluindo: 


ataxia (perda da coordenação) 
confusão 

respiração e circulação deprimidas 
hipotermia 

náuseas 

sedação 

vômitos 


m depressão do SNC 
m arritmias cardíacas 
m respirações deprimidas 


Alguns anestésicos inalatórios, como o enflurano, aumentam os efeitos dos relaxantes não despolarizantes. 


Desflurano 


Desflurano (Suprane) é um líquido volátil utilizado para induzir ou manter a anestesia. Esse fármaco não é recomendado para 
induzir anestesia em crianças, por causa do risco de efeitos adversos relacionados com as vias respiratórias superiores. Contudo, 
desflurano pode ser utilizado para manter a anestesia em crianças. Desflurano é administrado utilizando-se um vaporizador 
especial para impedir a irritação do aparelho respiratório. 


Desflurano pode reduzir a eficácia de alguns bloqueadores neuromusculares, como o atracúrio, o pancurônio e a succinilcolina. 


Enflurano, Isoflurano e Sevoflurano 


Enflurano (Ethrane, Compound 347) é um líquido volátil utilizado para induzir e manter a anestesia geral. Pode também ser 
utilizado como analgésico durante o parto. Para o parto cesáreo, concentrações menores de enflurano são empregadas para evitar 
relaxamento uterino aumentado e sangramento do útero. Enflurano funciona de modo rápido para induzir a anestesia, e os 
pacientes se recuperam prontamente. 


Isoflurano (Terrell) é um anestésico inalatório líquido volátil. É empregado para induzir e manter a anestesia geral. 


Sevoflurano (Ultane) é utilizado para induzir e manter a anestesia geral em adultos e crianças. E empregado durante a cirurgia 
de pacientes internados e não internados (ambulatoriais). Esse fármaco pode ser inalado usando-se uma máscara, e tem um odor 
neutro. 


Oxido Nítrico 
Oxido nítrico é um anestésico comumente utilizado que é administrado na forma de gás. Oxido nítrico é empregado em cirurgia 
dentária para reduzir a ansiedade do paciente. Em odontologia, o gás é administrado usando-se uma máscara colocada sobre o 


nariz. Como os efeitos anestésicos do óxido nítrico são fracos para cirurgia médica, ele é tipicamente empregado em combinação 
com outros anestésicos. O óxido nítrico tem efeitos anestésicos e analgésicos. Contudo, não ocorre relaxamento muscular. 


Anestésicos Intravenosos 


Anestésicos intravenosos são tipicamente utilizados quando o paciente necessita de anestesia geral por um curto período de 
tempo, como durante uma cirurgia ambulatorial. Eles também são empregados para ajudar a induzir a anestesia geral mais 
rapidamente ou para suplementar os anestésicos inalatórios. 
Tipos diferentes de fármacos empregados como anestésicos gerais incluem: 
m barbituratos 
m benzodiazepínicos 
m dissociativos 
= hipnóticos 
m opiáceos 


Anestésicos intravenosos funcionam de modos diferentes, dependendo do tipo de fármaco. 


Meto-hexital 


Meto-hexital (Brevital) é uma substância controlada da Tabela IV. Esse fármaco é um barbiturato que é utilizado como um 
anestésico em várias situações diferentes, como: 


m para induzir a anestesia antes de outros anestésicos serem administrados 

= como um adjuvante a outros anestésicos inalatórios para breves procedimentos cirúrgicos 

m com analgésicos opioides, para suplementar outros anestésicos inalatórios para procedimentos cirúrgicos mais longos 
m para induzir o estado hipnótico (apenas em adultos) 


Meto-hexital pode ser administrado por injeção IV, gotejamento IV contínuo ou injeção IV. Meto-hexital sódico pode ser 
administrado retalmente para crianças jovens. A dosagem varia dependendo da situação. 


Tomar meto-hexital por um longo período de tempo resultará em efeitos acumulativos. A administração a longo prazo de 


barbituratos ou de fenitoína antes da tomada de meto-hexital reduz a eficácia desse último. 


Tiopental 
Tiopental (Pentothal), uma substância controlada da Tabela III, é um barbiturato que age rapidamente no SNC para induzir hipnose 
e anestesia. Tiopental tem vários usos diferentes: 


m proporcionar anestesia para procedimentos cirúrgicos breves (15 min) 
m suplementar anestesia regional 

m proporcionar hipnose com outros analgésicos ou relaxantes musculares 
m controlar convulsões durante anestesia inalatória 


Tiopental é administrado apenas por injeção IV. A dosagem varia dependendo do paciente e da situação. Empregando injeção 
lenta minimiza-se a depressão respiratória. 


Você deve estar ciente de várias interações entre fármacos com o tiopental: 


Probenecida tomada com tiopental resultará em ação mais prolongada do que a ação normal do tiopental. 


Tomar diazóxido e tiopental juntos leva a hipotensão. 


Zimelidina e aminofilina reduzem os efeitos do tiopental. 


Midazolam tomado com tiopental pode aumentar o efeito desse último. 


Reações adversas associadas ao tiopental incluem: 


depressão respiratória 


soluço, tosse e espasmos musculares 


função cardíaca deprimida e dilatação periférica 


Midazolam 


Midazolam é uma substância controlada da Tabela IV. E um benzodiazepínico que funciona rapidamente para induzir a anestesia. 
E usado para induzir anestesia geral ou é administrado antes de outros anestésicos. Midazolam é também administrado antes ou 
durante procedimentos diagnósticos, terapêuticos ou endoscópicos. Os procedimentos com midazolam incluem os seguintes: 


m broncoscopia 

m cistoscopia 

m angiografia 

m procedimentos oncológicos 
m procedimentos radiológicos 
m suturas 
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Midazolam é administrado por injeção IM ou por sedação IV antes da cirurgia. Também vem na forma de xarope com 
aromatizante para ser administrado oralmente antes da indução da anestesia em crianças. Não deve ser administrado por injeção 
rápida em recém-nascidos, devido ao risco de hipotensão grave. Midazolam não é usado para administração epidural ou intratecal 
(injeção no canal medular). 


Interações específicas com o midazolam incluem: 

= Tomar midazolam com outros depressores do SNC aumenta o risco de hipoventilação, obstrução das vias respiratórias ou 
apneia. 

= Midazolam tomado com cimetidina, eritromicina, diltiazem, verapamil, cetoconazol ou itraconazol pode resultar em efeitos 
sedativos mais longos que o normal. 

= Em recém-nascidos, tomar midazolam com fentanila aumenta o risco de hipotensão grave. 


Reações adversas ao midazolam podem incluir: 


depressão respiratória e do SNC 


hipotensão 


tontura 


Quetamina 


Quetamina (Ketalar), uma substância controlada da Tabela III, é um fármaco dissociativo. É usado antes da administração de outro 
anestésico geral e para suplementar outros anestésicos de baixa potência, como o óxido nítrico. Quetamina é também empregada 
como anestésico para procedimentos cirúrgicos que não necessitem de relaxamento muscular. Alguns exemplos de procedimentos 
nos quais a quetamina é utilizada: 


m enxerto e desbridamento da pele (remoção médica de um tecido morto danificado ou infectado para melhorar o potencial de cura 
do restante saudável) 

m procedimentos relacionados com olho, nariz, orelha e boca 

m procedimentos da faringe, laringe ou árvore brônquica 

m sigmoidoscopia 

m procedimentos ortopédicos 

Quetamina é bem apropriada para uso por breves períodos de tempo, mas pode ser utilizada por períodos maiores dando-se doses 

adicionais. Quetamina é administrada por injeção IV ou IM. A administração lenta de quetamina (por períodos maiores de 60 

segundos) reduz a chance de depressão respiratória ou aumento da pressão sanguínea. 


Quetamina atua diretamente no córtex e no sistema límbico cerebral. Como resultado, produz uma sensação de dissociação do 
ambiente. Pacientes não devem dirigir ou operar máquinas por 24 h após tomar quetamina. 


Quetamina pode causar as seguintes interações com outros fármacos: 

= Administrar quetamina junto com halotano aumenta o risco de hipotensão e reduz o débito cardíaco (a quantidade de sangue 
bombeada pelo coração a cada minuto). 

= Dar quetamina e fármacos não despolarizantes juntos aumenta os efeitos neuromusculares, resultando em depressão respiratória 
prolongada. 

m Utilizar barbituratos ou opioides com quetamina pode prolongar o tempo de recuperação após a anestesia. 

= Quetamina com teofilina pode promover convulsões. 

= Quetamina e hormônios tireoidianos podem causar hipertensão e taquicardia (frequência cardíaca aumentada). 


Reações adversas à quetamina podem incluir: 
m recuperação prolongada 
m conduta irracional 
m excitação 
m desorientação 
a delírio, alucinações 
m frequência cardíaca aumentada 
m hipertensão 


Etomidato 


Etomidato (Amidate) é um hipnótico usado para induzir a anestesia geral. Pode também ser empregado para suplementar 
anestésicos fracos, como o óxido nítrico, durante cirurgias rápidas. Etomidato não tem efeitos analgésicos. 


Em termos de interações com fármacos, os efeitos do etomidato são incrementados pelo verapamil, causando depressão 
respiratória e apneia. Reações adversas ao etomidato podem incluir soluço, tosse e espasmos musculares. 


Propofol 


Propofol (Diprivan) é um fármaco hipnótico que é usado para induzir ou manter a anestesia geral em cirurgias. Pode ser também 
utilizado para sedação nas seguintes situações: 


m procedimentos diagnósticos 
m procedimentos que necessitam de um anestésico local 
m pacientes intubados ou com função respiratória controlada em centros de cuidados intensivos 


Propofol não é recomendado para induzir anestesia em paciente com menos de três anos ou durante a gravidez. 


Além das reações adversas associadas ao etomidato, o propofol pode causar depressão respiratória. 


Fentanila 


Fentanila (Sublimaze), uma substância controlada da Tabela II, é um analgésico opioide. (Você leu sobre este fármaco 
anteriormente em agonistas opioides.) Opiáceos funcionam ligando-se aos receptores celulares espalhados por todo o SNC. Eles 
fazem as células parar de enviar sinais para a liberação de neurotransmissores dos nervos sensoriais que adentram o SNC. 
Fentanila é utilizada como um adjuvante para a anestesia geral ou regional. Pode também ser empregada para manter a anestesia e 
para a dor e a agitação pós-operatórias. Fentanila pode ser usada em combinação com um neuroléptico, como o droperidol, para 
produzir um efeito tranquilizante e alívio da dor em procedimentos cirúrgicos. 


Fentanila é administrada por injeção IM ou IV. Tem várias interações com fármacos que não são encontradas com outros 


anestésicos intravenosos. 

m Tranquilizantes como o droperidol usados com a fentanila podem resultar em diminuição da pressão sanguínea ou, menos 
frequentemente, aumentos na pressão sanguínea. 

= Diazepam com fentanila pode resultar em depressão cardiovascular. 

= O uso de IMÃOs com fentanila aumenta o risco de hipertensão. 
Reações adversas associadas à fentanila incluem: 

m depressão respiratória e do SNC 

= hipoventilação 

m arritmias cardíacas 

m rigidez muscular 


Sufentanila 


Como a fentanila, a sufentanila (Sufenta) é uma substância controlada da Tabela II e um analgésico opioide. É usada como um 
anestésico em pacientes que se submetem a cirurgia ou como um adjuvante em anestesia. Pode também ser utilizada em 
administração epidural junto com uma dose de bupivacaína durante o trabalho de parto e o parto. Sufentanila é dada por injeção IV 
lenta. Além de injeção, sufentanila está também disponível como um pó a granel para fins de composição. 


Em termos de interações de fármacos, dar benzodiazepínicos com sufentanila pode levar a diminuição da pressão arterial. 


Anestésicos Locais 


Anestésicos locais são administrados para impedir ou aliviar a dor em uma área específica do organismo. Além disso, esses 
fármacos são com frequência utilizados como uma alternativa à anestesia geral para pacientes idosos ou debilitados. 


Há dois grupos principais de anestésicos locais: 


m fármacos “amida” (com nitrogênio na cadeia da molécula) 


cs 


m fármacos “éster” (com oxigênio na cadeia da molécula) 


A absorção de anestésicos locais varia dependendo do fármaco e da área do organismo. Contudo, a distribuição ocorre por todo 
o organismo. Esteres e amidas são metabolizados de modo diferente, mas ambos originam metabólitos que são excretados na urina. 
Os anestésicos locais funcionam bloqueando os sinais nervosos no ponto em que os diferentes nervos se encontram. Como os 
anestésicos locais se acumulam, a membrana de cada célula nervosa se expande. Quando a membrana se expande, a célula nervosa 
perde sua capacidade de se despolarizar, o que é necessário para enviar o sinal nervoso. 
Esses fármacos pode ser empregados: 
m para impedir e aliviar a dor de um procedimento médico, de uma doença ou de uma lesão 
m para tratar a dor grave que os anestésicos tópicos ou os analgésicos não aliviam 
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Reações Adversas aos Anestésicos Locais 


Reações do SNC relacionadas com a dose incluem: 


m tremor 
m dor de cabeça 
m dor 


Reações do sistema cardiovascular relacionadas com a dose podem incluir: 


m bradicardia (frequência cardíaca baixa) 
m hipotensão 


Soluções anestésicas locais que contêm vasoconstritores como epinefrina podem também produzir reações cardiovasculares e 
do SNC. Essas reações incluem: 


m ansiedade 
m agitação 

=m palpitações 
m taquicardia 


= como uma alternativa aos anestésicos gerais para cirurgias em pacientes mais velhos 
=m como alternativa aos anestésicos gerais para cirurgias em pacientes com distúrbios que afetam a função respiratória, como 
doença pulmonar obstrutiva crônica ou miastenia grave (uma doença que causa fadiga muscular esquelética) 


Para alguns procedimentos, um anestésico local é combinado a um fármaco que contrai os vasos sanguíneos, como a epinefrina. 
A vasoconstrição ajuda a controlar o sangramento local e a reduzir a absorção do anestésico. A absorção reduzida prolonga a ação 
do anestésico no local e limita sua distribuição e seus efeitos sobre o SNC. 


Anestésicos locais produzem poucas interações significativas com outros fármacos. Contudo, podem produzir reações adversas. 


Fármacos “Amida” 


Em geral, os anestésicos locais amida são menos propensos a reações alérgicas do que os do tipo éster. Contudo, alguns fármacos 
amida, como a lidocaína e a bupivacaína, contêm conservantes que podem causar reações alérgicas. 


É importante estar ciente de que os efeitos das drogas amida são aditivos. 


Bupivacaína 


Bupivacaína (Marcaine, Sensorcaine) está disponível em injeção para produzir anestesia local para procedimentos dentários e 
cirurgia oral. E também administrada para cirurgia médica, procedimentos diagnósticos e terapêuticos e, em baixas concentrações, 
para procedimentos obstétricos. Bupivacaína está também disponível em formulações que contêm norepinefrina. 


Lidocaína 


Lidocaína (Xylocaine) é administrada para anestesia local por métodos infiltrativos (em que o fármaco é administrado por injeção 
SubQ perto de terminais nervosos) e como bloqueio de nervo, como no bloqueio epidural ou caudal. Pode também ser 


administrada por injeção IV para controlar arritmias cardíacas. Lidocaína pode ser administrada com ou sem epinefrina. 


Lidocaína tem as seguintes interações com outros fármacos: 


Administração de lidocaína com betabloqueadores pode resultar em níveis aumentados de lidocaína. 


Cimetidina administrada com lidocaína pode aumentar o risco de toxicidade da lidocaína. 


A administração de procainamida com lidocaína pode resultar em efeitos aditivos que podem deprimir a função cardiovascular. 
m A administração de lidocaína com succinilcolina pode prolongar os efeitos neuromusculares da succinilcolina. 


Mepivacaína 


Mepivacaína (Carbocaine, Polocaine) é tipicamente administrada como um bloqueio nervoso ou por infiltração para procedimentos 
dentários. Mepivacaína é também administrada como um bloqueio em várias outras situações, incluindo: 


m para nervos periféricos 
m durante procedimentos obstétricos (p. ex., bloqueio epidural) 
m para controle da dor 


A concentração da solução varia em função do propósito do bloqueio. 
Prilocaína 


Prilocaína (Citanest) é usada em procedimentos dentários. E administrada por injeção como bloqueio nervoso ou por infiltração. 
Prilocaína pode ser administrada com epinefrina para procedimentos mais demorados ou sem epinefrina para procedimentos mais 
curtos (15 min ou menos). 


Ropivacaína 


Ropivacaína (Naropin) é administrada através de uma infusão IV ou injeção IV direta após cirurgia ou trabalho de parto para tratar 
a dor aguda. Além disso, esse fármaco é empregado como anestésico local para cirurgias, como bloqueio epidural para o parto 
cesáreo e como bloqueio nervoso principal. Ropivacaína também pode ser administrada por infiltração. 


MEA Você pode reconhecer anestésicos locais por seus nomes: a maioria termina com o sufixo -caína. 


Fármacos “Éster” 


Alguns anestésicos locais do tipo “éster” são formulados com um conservante chamado ácido aminobenzoico. Alguns exemplos de 
ésteres que incluem esse conservante são a procaína e a tetracaína. 


Fármacos éster contendo ácido aminobenzoico não devem ser usados se o paciente estiver tomando sulfonamidas. Acido 
aminobenzoico bloqueia a ação das sulfonamidas e pode levar a infecção. 


Cloroprocaína (Nesacaine) é usada por infiltração e como bloqueio nervoso periférico quando formulada com o conservante 
metilparabeno. Sem o conservante, a clorprocaína é administrada por infiltração e como bloqueios central e periférico. 


Procaína (Novocain) é usada para anestesia espinal e para anestesia local por infiltração local ou métodos de bloqueio nervoso 
periférico. As concentrações apropriadas variam. Para anestesia espinal, a anestesia total ocorre em aproximadamente cinco 
minutos após a administração. 


Tetracaína (Pontocaine) é empregada para induzir e manter a anestesia espinal para procedimentos que durem muito tempo 
(duas a três horas). 


Anestésicos Tópicos 


Anestésicos tópicos são aplicados diretamente à pele íntegra ou a membranas mucosas para impedir ou aliviar a dor de pequena 
intensidade. Alguns anestésicos locais injetáveis, como a lidocaína e a tetracaína, são também eficazes topicamente. Além disso, 
alguns anestésicos tópicos, como a lidocaína são combinados a outros produtos. 


A maioria dos anestésicos tem pouca absorção sistêmica. Contudo, esta pode ocorrer se o paciente recebe aplicações frequentes 
ou em altas doses para o olho ou para grandes áreas queimadas ou lesadas de pele. 


A maioria dos anestésicos tópicos funciona bloqueando os sinais nervosos. Como os anestésicos locais, os anestésicos tópicos se 
acumulam nas membranas das células nervosas. Isso faz com que a membrana celular se expanda e perca sua capacidade de se 
despolarizar. Quando os sinais nervosos são bloqueados, o paciente sente uma perda de sensação ou efeito analgésico (analgesia) 
na área. 


Anestésicos tópicos não são bem absorvidos na circulação sistêmica. Como resultado, eles têm poucas interações com outros 
fármacos. 


Lidocaína 


Lidocaína é um anestésico amida que vem em uma gama de diferentes formas de apresentação. Está disponível como fármaco de 
venda livre. 


As formas tópicas do fármaco incluem: 
a spray 
m creme 
= gel 
m líquido 
= pomada 
m pastilhas 
m swabs 
Para administração oral, lidocaína está disponível nas seguintes formas de apresentação: 
E spray 
m creme 
m gel 
m líquido 
m gotas 


E) TENHA CAUTELA 





Reações Adversas aos Anestésicos Tópicos 


Anestésicos tópicos podem causar reação de hipersensibilidade, que pode incluir: 
erupção 

coceira 

urticária 

edema de boca e garganta 


m dificuldade respiratória 


m pastilhas 
= pomada 
m pasta 

a swabs 

m cera 


Lidocaína também está disponível como pomada retal para tratamento de hemorroidas e como solução auricular (Ótica) para 
tratar a dor/coceira de ouvido. 


Tetracaína 


Tetracaína (Pontocaine, Viractin, TetraVisc) é usada em anestesia oftálmica para procedimentos breves como: 
m remoção de catarata 
m procedimentos diagnósticos que envolvam o olho 
m remoção de suturas ou corpos estranhos do olho 


Benzocaina 


Benzocaína está disponível em venda livre para aliviar dores e coceira tópicas de cortes e arranhões pequenos, queimaduras solares 
e mordidas de insetos. Também pode ser utilizada para anestesiar mucosas dentro do nariz, boca, reto ou vagina para reduzir a dor 
durante procedimentos cirúrgicos pequenos. 


Benzocaína vem em uma gama de diferentes formas de apresentação e dosagens. Formas diferentes do fármaco podem ter usos 

diferentes. 

= Alguns líquidos, géis ou pomadas são usados para aliviar a dor das aftas e das bolhas febris (herpes labial, herpes oral, herpes 
simples). 

m Outros líquidos são na forma de loção para aliviar a dor e a coceira de arranhões, cortes, mordidas de inseto, queimaduras solares 
ou outras irritações da pele. 

m Géis, sprays ou formas líquidas da benzocaína são usados para reduzir a dor da boca associada a procedimentos dentários. 

= Alguns sprays são usados para anestesia oral ou de mucosas. Eles controlam a dor e suprimem o reflexo faríngeo. 

a Outros sprays são usados para aliviar irritações secundárias da pele como pequenos cortes e arranhões, mordidas de insetos ou 
queimaduras solares. 

m Várias formas de benzocaína são planejadas para aliviar a dor e a coceira das hemorroidas. Essas formulações são em cremes, 
pomadas ou sprays. 

= Benzocaína é empregada com outros fármacos em várias preparações auriculares. Por exemplo, é usada para tratar as infecções 
de ouvido (otites). 

= Benzocaína pode também ser formulada em combinação com dextrometorfano em pastilhas para aliviar os sintomas do resfriado 
comum, como garganta inflamada ou tosse. 


Cocaína 


Cocaína, uma substância controlada da Tabela II, está disponível como uma solução tópica ou como um pó para misturar como 
solução. Cocaína também está disponível como um pó a granel para fins de composição. A solução pode ser administrada de 
vários modos diferentes: 


m usando aplicadores ou compressas de algodão 
= gotejada em uma cavidade 
E como spray 


Cocaína tópica não deve ser empregada para procedimentos oftalmológicos, pois pode lesar a córnea. 


Diclonina e Dibucaína 


Z 


Diclonina é usada como anestésico tópico para membranas mucosas. Está disponível em venda livre em pastilhas ou solução. E 
geralmente utilizada também em produtos de combinação. 


Dibucaína (Nupercainal) é um anestésico amida empregado para anestesia retal. Está disponível como pomada para alívio da 
dor e coceira das hemorroidas. Está disponível em venda livre. 


Pramoxina 


Pramoxina está disponível como venda livre em várias formas: 


creme (AmLactin AP, Prax, Tronothane, Sarna, Campho-Phenique) 
m loção (Prax, Sarna, Dermarest, Eczemaa) 

m gel (PrameGel, Itch-X) 

= spray (Itch-X) 

m lenços (Bactine) 

m espuma de aerossol (ProctoFoam) para hemorroidas 


Cremes, géis, loções, sprays e lenços de pramoxina são usados principalmente para aliviar a coceira e a dor de irritações e 
queimaduras secundárias de pele. Loção de pramoxina pode também ser usada para lavar a área anogenital após cirurgia do reto e 
aliviar a dor e a coceira de hemorroidas. Pramoxina para uso retal vem em forma de espuma, cremes ou pomadas. 


Pramoxina também vem em combinação com hidrocortisona. Essa combinação tem efeitos anestésicos e anti-inflamatórios. E 
utilizada para tratar uma gama de condições dérmicas. 


Compostos Aromáticos 


Alguns anestésicos tópicos são compostos aromáticos, como o álcool benzílico e o óleo de cravo. Esses compostos químicos 
parecem estimular as terminações nervosas. Essa estimulação causa irritação que interfere na percepção da dor. 


Álcool benzílico pode causar reações tópicas como irritação da pele. 


Oleo de cravo contém eugenol, uma substância que pode ter efeitos analgésicos e antissépticos. Oleo de cravo é usado em 
materiais dentários como cimentos ou obturações. Quando empregado topicamente, o óleo de cravo pode ter um efeito anestésico 
brando. O óleo de cravo é às vezes combinado a outros produtos redutores da dor, como lidocaína ou prilocaína. 


Efeito Refrescante 


Outros anestésicos tópicos produzem um efeito refrescante. Spray de cloreto de etila superficialmente congela o tecido, 
estimulando os receptores de sensação de frio e bloqueia os impulsos nervosos da área congelada. Contudo, como o cloreto de etila 
é um refrigerante, pode produzir ulcerações nas áreas em que foi aplicado. 


Mentol estimula seletivamente as terminações nervosas sensoriais para o frio, causando uma sensação refrescante e algum alívio 
da dor local. Mentol é com frequência empregado em combinação com outros anestésicos tópicos em preparações de venda livre 
para tratar aftas, sintomas de resfriado, congestão nasal, coceira, irritações secundárias da pele e dores de pouca intensidade. 


TESTE RÁPIDO 


Responda as seguintes questões de múltipla escolha. 
1. Qual das seguintes características do ácido acetilsalicílico permite que ele proteja o coração? 
a. antipirética 
b. anti-inflamatória 
c. anticoagulante 
d. analgésica 
2. Qual das seguintes não é uma possível interação entre fármacos associada a AINEs não seletivos? 
a. Os efeitos anti-hipertensivos dos inibidores da ECA são diminuídos. 
b. Há um risco aumentado de sangramento com anticoagulantes. 
c. Pramoxina pode causar níveis aumentados de AINEs no organismo, resultando em hiperventilação. 
d. Antiácidos podem reduzir o nível de AINEs no organismo. 
3. Qual dos seguintes não é um fármaco analgésico não opioide? 
a. salsalato 
b. etodolaco 


cloridrato de fenazopiridina 


o 


sufentanila 


Pu 


Qual dos seguintes compostos pode ser administrado para deprimir o SNC, resultando em perda da consciência e relaxamento 


muscular? 


a. 
b. 
c. 
d. 


naproxeno 
oxaprozina 
isoflurano 


tetracaína 


Que via de administração é geralmente utilizada para os fármacos prilocaína e procaína? 


a. 
b. 
c. 
d. 


solução oral 


injeção para bloqueio nervoso 


spray 
supositório 


Responda cada uma das questões em uma a três frases. 


1. Qual é a diferença entre AINEs seletivos e não seletivos? 


2. Como os agonistas opioides funcionam no organismo para aliviar a dor? Descreva resumidamente seu mecanismo de ação. 


3. Como os antagonistas opioides neutralizam os efeitos dos agonistas opioides? 


4. Explique resumidamente as diferenças entre anestesia geral, anestesia local e anestesia tópica. 


5. Liste três usos dos anestésicos tópicos. 


Responda as seguintes questões se verdadeiras ou falsas. 


1 
2 
3. 
4 
5 


f Como os salicilatos, acetaminofeno tem um efeito anti-inflamatório. 


. Agonistas opioides como a hidrocodona lentificam a peristalse intestinal. 


Enflurano é um anestésico inalatório que pode ser empregado para fornecer alívio da dor durante o parto. 


A Uma reação adversa comum aos agonistas-antagonistas opioides mistos é a febre. 


. Anestésicos tópicos funcionam fazendo com que as membranas celulares se expandam e se despolarizem. 


Correlacione o nome genérico de cada fármaco na coluna da esquerda com o nome comercial na coluna da direita. 


1. 


2 
3 
4. 
5 


. fentanila 


diflunisal 


. meperidina 


. prilocaína 


tiopental 


a. Pentothal 
b. Sublimaze 
c. Dolobid 

d. Citanest 


e. Demerol 


QUADRO DE CLASSIFICAÇÃO DE FÁRMACOS 
Classificação Nome(s) Comercial(is) 


Salicilatos ácido acetilsalicílico 


ácido acetilsalicílico 
tamponado 


trissalicilato de 
magnésio 
e colina 


chiclete (OTC): Aspergum 

comprimidos (OTC): Bayer 

comprimidos mastigáveis (OTC): Bayer Children's Aspirin, St. Joseph Adult 
Chewable Aspirin 

comprimidos de revestimento entérico (OTC): Bayer 

comprimidos de liberação prolongada (OTC): Ecotrin, Halfprin 
comprimidos de liberação prolongada (OTC): Extended Release Bayer 8- 
Hour 

comprimidos de liberação prolongada (Rx): ZORprin 

supositórios retais (OTC): (não mais vendido sob nome comercial) 


comprimidos: Ascriptin, Aspir-Mox, Bufferin 


comprimidos: (não mais vendido sob nome comercial) 
solução oral: (não mais vendido sob nome comercial) 


diflunisal comprimidos: Dolobid 
comprimidos: Argesic-SA 


Não salicilatos acetaminofeno 


diclofenaco sódico 


diclofenaco potássico 


etodolaco 


fenoprofeno 


comprimidos mastigáveis: (não mais vendido sob nome comercial) 
comprimidos de dissolução oral: Tylenol 

elixir: (não mais vendido sob nome comercial) 

gotas: Tylenol 

supositórios retais: Acephen, Feverall 

suspensão oral: Tylenol 

comprimidos: Aspirin Free Anancin, Panadol, Tylenol 

comprimidos de liberação retardada: Tylenol 8 Hour, Tylenol Arthritis Pain 
solução oral: Comtrex Sore Throat, Tylenol 

cápsulas: (não mais vendido sob nome comercial) 


comprimidos de liberação retardada: Voltaren 
comprimidos de liberação prolongada: Voltaren XR 
gel tópico: Solaraze 

solução oftálmica: Voltaren 


comprimidos: Cataflam 


cápsulas: (não mais vendido sob nome comercial) 

comprimidos: (não mais vendido sob nome comercial) 

comprimidos de liberação prolongada: (não mais vendido sob nome 
comercial) 


cápsulas: Nalfon 
comprimidos: (não mais vendido sob nome comercial) 


QUADRO DE CLASSIFICAÇÃO DE FÁRMACOS (Continuação) 





Classificação 


AINEs (Continuação) 


Nome Genérico 


flurbiprofeno 


indometacina 


cetoprofeno 
cetorolaco 


meloxicam 


nabumetona 


naproxeno 


naproxeno sódico 


misoprostol e 
diclofenaco 


celecoxibe 


Nome(s) Comercial(is) 


comprimidos: (não mais vendido sob nome comercial) 
solução oftálmica: Ocufen 


comprimidos mastigáveis: Advil, Motrin 

comprimidos orais recobertos (caplets): Motrin IB, Advil 

cápsulas de gel líquido: Advil, Motrin IB 

cápsulas gelatinosas: Motrin IB 

gotas: Advil, Motrin 

suspensão oral: Advil, Motrin 

comprimidos (Rx): Motrin 

comprimidos: Advil, Motrin IB, Midol Cramps and Body Aches Formula 


injeção: Indocin 

suspensão oral: Indocin 

cápsulas: (não mais vendido sob nome comercial) 
cápsulas de liberação continuada: Indocin SR 
supositórios retais: Indocin 


comprimidos: (não mais vendido sob nome comercial) 
cápsulas: (não mais vendido sob nome comercial) 
cápsulas de liberação prolongada: (não mais vendido sob nome comercial) 


solução oftálmica: Acular 
comprimidos: (não mais vendido sob nome comercial) 
injeção: (não mais vendido sob nome comercial) 


comprimidos: Mobic 
suspensão oral: Mobic 


comprimidos: (não mais vendido sob nome comercial) 


comprimidos de liberação prolongada: EC-Naprosyn 
comprimidos: Naprosyn 
suspensão oral: Naprosyn 


comprimidos orais recobertos (caplets) (OTC): Aleve 

cápsulas gelatinosas (OTC): Aleve 

comprimidos (OTC): Aleve 

comprimidos de liberação prolongada (OTC): Midol Extended Relief 
comprimidos (Rx): Anaprox 

comprimidos de liberação prolongada: Naprelan 


comprimidos de liberação retardada: Artrotec 


cápsulas: Celebrex 





QUADRO DE CLASSIFICAÇÃO DE FÁRMACOS (Continuação) 


Classificação Nome(s) Comercial(is) 


cloridrato de comprimidos (Rx): Pyridium 


Outros analgésicos Due E i 
fenazopiridina comprimidos (OTC): Azo-Gesic, Azo-Standard 


injeção: (não mais vendido sob nome comercial) 


Agonistas opioides codeina o i . ; ; 
comprimidos: (não mais vendido sob nome comercial) 


elixir: (não mais vendido sob nome comercial) 
codeína e solução oral: (não mais vendido sob nome comercial) 
acetaminofeno suspensão oral: Capital e Codeine 

comprimidos: Tylenol #3, Tylenol #4 


pirulitos/pastilhas: Actiq 

À ; adesivos transdérmicos de liberação prolongada: Duragesic 

citrato de fentanila o . 
comprimidos bucais: Fentora 


injeção (anestésico IV): Sublimaze 


comprimidos: DuoCet, Lorcet, Lortab, Norco, Xodol, Co-Gesic, Lorcet Plus, 
Maxidone, Vicodin, Vicondin ES, Vicondin HP, Zydone 

solução oral: Hycet, Liquicet, Zamicet 

cápsulas: Dolorex Forte, Margesic H, Stagesic 

elixir: Lortab 


hidrocodona e 
acetaminofeno 


hidrocodona e 


. comprimidos: Reprexain, Vicoprofen 
ibuprofeno 


injeção: Dilaudid 
comprimidos: Dilaudid 
hidromorfona A . i 
solução oral: Dilaudid 
supositórios retais: (não mais vendido sob nome comercial) 
comprimidos: (não mais vendido sob nome comercial) 
levorfanol e 
injeção: Levo-Dromoran 
injeção: Demerol 
meperidina solução oral: (não mais vendido sob nome comercial) 
comprimidos: Demerol, Meperitab 
solução oral: Methadose 
injeção: (não mais vendido sob nome comercial) 
metadona NR ) 
comprimidos: Dolophine, Methadose 
comprimido para solução oral: (não mais vendido sob nome comercial) 
cápsulas de liberação prolongada: Kadian, Avinza 
comprimidos de liberação prolongada: MS Contin, Oramorph 
ace injeção: Astramorph, DepoDur, Informorph PF, Duramorph PF 
solução oral: Roxanol 
comprimidos: (não mais vendido sob nome comercial) 
supositórios: (não mais vendido sob nome comercial) 


QUADRO DE CLASSIFICAÇÃO DE FÁRMACOS (Continuação) 





Classificação Nome Genérico Nome(s) Comercial(is) 


cápsulas: OxyIR 
E O solução concentrada: ETH-Oxydose, OxyFast, Roxicodone 
Agonistas opioides ; e : 
. VE oxicodona comprimidos: Roxicodone 
(Continuação) a j é E 
comprimidos de liberação prolongada: OxyContin 
solução: Roxicodone 


cápsulas: Tylox 
solução oral: Roxicet 
comprimidos: Percocet, Roxicet, Perloxx, Narvox, Magnacet, Endocet 


oxicodona e 
acetaminofeno 


oxicodona e ácido as 
ENG comprimidos: Percodan, Endodan 
acetilsalicílico 


oxicodona e ibuprofeno | comprimidos: Combunox 


injeção: Numorphan, Opana 
. supositórios retais: Numorphan 
oximorfona E 
comprimidos: Opana 
comprimidos de liberação prolongada: Opana ER 


an comprimidos: Darvon-N 100 
A cápsulas: Darvon 


ropoxifeno e 
Prop al comprimidos: Balacet 325, Darvocet A500, Darvocet-N 100, Darvocet-N 50 
acetaminofeno 


Agonistas- APES 
. Je . injeção: Buprenex 
antagonistas opioides Buprenorfina e . ; 
E comprimidos sublinguais: Subutex 
mistos 


buprenorfina e 


comprimidos sublinguais: Suboxone 
naloxona 


injeção: Stadol 
butorfanol 
spray nasal: (não mais vendido sob nome comercial) 


nalbufina spray nasal: (não mais vendido sob nome comercial) 
pentazocina injeção: Talwin 


pentazocina e ge 
, comprimidos: Talacen 
acetaminofeno 


entazocina e a : 
P comprimidos: Talwin NX 
naloxona 


Antagonistas opioides | naloxona injeção: (não mais vendido sob nome comercial) 


comprimidos: ReVia 
injeção: Vivitrol 


Nnbstásicos líquido inalatório: Suprane 
inalatórios líquido inalatório: Compound 347, Ethrane 


naltrexona 





QUADRO DE CLASSIFICAÇÃO DE FÁRMACOS (Continuação) 


Classificação Nome Genérico Nome(s) Comercial(is) 
Anestésicos óxido nítrico gás inalatório: (não mais vendido sob nome comercial) 


inalatórios 
(Continuação) sevoflurano líquido inalatório: Ultane 


Anestésicos meto-hexital injeção: Brevital 
did tiopental injeção: Pentothal 


midezolenn injeção: (não mais vendido sob nome comercial 
xarope: (não mais vendido sob nome comercial) 


quetamina injeção: Ketalar 
etomidato injeção: Amidate 
propofol injeção: Diprivan 


injeção: Sublimaze 

pirulitos/pastilhas (dor): Actig 

adesivo transdérmico de liberação prolongada (dor): Duragesic 
comprimidos bucais (dor): Fentora 


(disponível em muitas formas diferentes de apresentação sob uma gama de 
nomes comerciais) 


fentanila 


Anestésicos tópicos lidocaína 


injeção: Pontocaine 
solução tópica: Pontocaine 
gel tópico: Viractin 

solução oftálmica: TetraVisc 


tetracaína 


; (disponível em muitas formas diferentes de apresentação sob uma gama de 
benzocaína as 
nomes comerciais) 

solução auricular/pastilhas: A/B Otic, Aurodex, Dolotic, OtoCare, Otoalgan, 
Pro-Otic 


cocaína solução tópica: (não mais vendido sob nome comercial) 


antipirina e benzocaína 





QUADRO DE CLASSIFICAÇÃO DE FÁRMACOS (Continuação) 


Classificação Nome(s) Comercial(is) 


Anestésicos tópicos dieni (vendido sob um grande número de nomes comerciais, incluindo produtos 
iclonina 


(Continuação) de combinação) 


creme: AmLactin AP, Prax, Tronothane, Sarna, Campho-Phenique 
loção: Prax, Sarna, Dermarest Eczema 

gel: PrameGel, Itch-X 

spray: Itch-X 

lenços: Bactine 

espuma de aerossol: ProctoFoam 


pramoxina 


creme: Analpram HC, Pramosone 
loção: Analpram HC 
pramoxina e pomada: Pramosone 
hidrocortisona gel: Novacort 
espuma retal: ProctoFoam HC 
espuma tópica: Epifoam 


dibucaína pomada: Nupercainal 


(vendido sob um grande número de nomes comerciais, incluindo produtos 
de combinação) 


óleo de cravo 
cloreto de etila 


(vendido sob um grande número de nomes comerciais, incluindo produtos 
de combinação) 


álcool benzílico 


mentol 





CAPÍTULO 


Fármacos Cardiovasculares 





OBJETIVOS DO CAPÍTULO 


m Correlacionar os nomes patenteados e genéricos dos fármacos habitualmente empregados para falência cardíaca, 
arritmias, angina, hipertensão e colesterol alto 


m Identificar a classificação dos fármacos habitualmente empregados para falência cardíaca, arritmias, angina, hipertensão e 
colesterol alto 

m Listar as aplicações dos fármacos habitualmente empregados para falência cardíaca, arritmias, angina, hipertensão e 
colesterol alto 

m Descrever os parâmetros de dosagem da digoxina, incluindo a dose de ataque e a dose terapêutica 

m Correlacionar os antiarrítmicos com a classe correta (1, II, IHI IV) 

= Descrever o mecanismo de ação e os parâmetros de dosagem da nitroglicerina 

m Comparar os mecanismos de ação dos fármacos empregados para tratar a hipertensão 

= Explicar o fundamento lógico de se empregar fármacos anti-hipertensivos múltiplos para tratar a hipertensão 

= Definir LDL, HDL e colesterol total e os níveis desejáveis de cada um 

m Comparar os mecanismos de ação dos fármacos antilipêmicos 


TERMOS-CHAVE 


arritmia — distúrbio da função cardíaca normal caracterizado por irregularidades na frequência, no ritmo ou em ambos 

arritmias supraventriculares — ritmos cardíacos anormais que se originam acima dos ramos do feixe do sistema de 
condução cardíaco 

aterosclerose — um distúrbio no qual se acumulam depósitos de lipídios no revestimento dos vasos sanguíneos, terminando 
por produzir alterações degenerativas e obstrução ao fluxo de sangue 

bloqueio cardíaco — um retardo ou bloqueio completo do impulso elétrico que trafega do nodo sinusal para os ventrículos, 
causando um batimento cardíaco irregular ou mais lento 

contrações atriais prematuras (CAPs) — geralmente batimentos extras inócuos que se originam no átrio 

contrações ventriculares prematuras (CVPs) — geralmente batimentos cardíacos omitidos inócuos 

crise hipertensiva — uma condição de iminente lesão de órgãos a partir de uma pressão sanguínea extremamente alta 

diuréticos — fármacos empregados para promover a excreção de água e de eletrólitos pelos rins 

doença da artéria coronária (DAC) — uma condição na qual as artérias coronárias (vasos que fornecem sangue e oxigênio ao 
coração) são estreitados e bloqueados por depósitos de lipídios 

efeito cronotrópico negativo — o alentecimento da frequência da contração cardíaca (ou batimento) pelo uso de fármacos 
cardiotônicos 

efeito dromotrópico negativo — o alentecimento da condução dos impulsos elétricos que faz com que o coração bata pelo 
uso de fármacos cardiotônicos 

efeito inotrópico positivo — a força aumentada na contração do músculo cardíaco (miocárdio) pelo emprego de fármacos 
cardiotônicos 

estatinas — o nome comum para os inibidores da HMG-CoA redutase, uma classe de fármacos que são empregados para 


tratar o colesterol alto 

falência cardíaca congestiva — uma condição na qual um coração enfraquecido não pode bombear sangue suficiente para 
suprir as necessidades do organismo; também chamada de “falência cardíaca” 

fármacos antianginosos — fármacos que tratam a angina ao reduzir a quantidade de oxigênio para as necessidades cardíacas 
e/ou aumentar o fornecimento de oxigênio ao coração 

fármacos antiarrítmicos — um grupo de fármacos empregados para tratar as arritmias cardíacas 

fármacos antilipêmicos — fármacos empregados para baixar os níveis sanguíneos anormalmente elevados de lipídios, como 
triglicerídios e colesterol 

fibrilação atrial (fib atr ou FA) — um ritmo irregular comum que faz com que o átrio se contraia de modo anormal 

fibrilação ventricular (fib-V) — uma descarga desorganizada de impulsos elétricos a partir dos ventrículos que provoca neles 
flutter e os torna incapazes de se contrair ou bombear sangue para o organismo 


flutter atrial — contrações regulares e rápidas dos átrios cardíacos (as câmaras superiores do coração) 

glicosídios cardíacos — um grupo de fármacos derivados da digital, uma substância que ocorre naturalmente em dedaleiras 
e em certos tipos de sapos 

inibidores da fosfodiesterase (PDE, phosphodiesterase) — uma classe de fármacos empregada para o controle a curto 
prazo da falência cardíaca ou o controle a longo prazo em pacientes à espera de transplante 

inotrópico — que afeta a força ou a energia das contrações musculares 

neurotransmissores — substâncias químicas que são liberadas nos terminais nervosos para ajudar na transmissão dos 
impulsos nervosos; também são chamados de neuro-hormônios 

sistema nervoso simpático — o ramo do sistema nervoso autônomo que regula o gasto de energia e que tem efeitos 
importantes em situações estressantes 

taquicardia atrial paroxística (TAP) — uma arritmia marcada por períodos breves de alternância de taquicardia e de ritmo 
sinusal normal 

taquicardia supraventricular paroxística (TSVP) — uma frequência cardíaca rápida, geralmente com um ritmo regular, que 
se origina acima dos ventrículos 

taquicardia ventricular (tag-V) — um ritmo rápido se originando dos ventrículos (as câmaras cardíacas inferiores) que 
impede o coração de se encher com sangue de modo adequado e de bombear sangue suficiente para o organismo 


O sistema cardiovascular do organismo fornece oxigênio e nutrientes essenciais à vida, remove dejetos metabólicos e transporta 
hormônios de uma parte para outra do organismo. Como esse sistema proporciona tais funções vitais, problemas no sistema 
cardiovascular podem afetar seriamente a saúde de um indivíduo. Muitos fármacos foram desenvolvidos para tratar esses 
problemas. Neste capítulo você aprenderá sobre as classes dos fármacos para tratar os distúrbios cardiovasculares, como esses 
fármacos são empregados e suas interações e efeitos adversos com outros fármacos. 


O SISTEMA CARDIOVASCULAR 





O sistema cardiovascular consiste em coração e vasos sanguíneos que transportam o sangue por todo o organismo. Há três tipos 
principais de vasos sanguíneos: 


m Artérias (exceto para as artérias pulmonares) transportam sangue do coração para os tecidos. 

m Capilares são vasos microscópicos de paredes finas. Essas estruturas recebem sangue das artérias e auxiliam a nutrição das 
células do organismo. 

m Veias (exceto as veias pulmonares) transportam sangue dos tecidos para o coração. 


O Coração Saudável 


Aqui está como o coração saudável trabalha: 


1. O átrio direito recebe sangue desoxigenado que retorna dos tecidos. O sangue passa para o ventrículo direito, que o bombeia para 
as artérias pulmonares. Essas artérias transportam sangue para os pulmões para que se torne oxigenado. O átrio esquerdo recebe 
sangue com alto teor de oxigênio que retorna dos pulmões pelas veias pulmonares. O ventrículo esquerdo bombeia sangue 
oxigenado para todas as partes do organismo. Esse sangue cai inicialmente na aorta e daí para as artérias sistêmicas que levam 
sangue para os tecidos. 

2. As artérias sistêmicas transportam sangue oxigenado para todo o organismo. As paredes finas dos capilares permitem ao 


oxigênio e aos nutrientes se difundir para as células dos tecidos. A seguir, as veias transportam esse sangue desoxigenado de 
volta ao átrio direito do coração. Aqui, o processo de retorno do sangue ao coração torna novamente o sangue oxigenado. 

3. A ação bombeadora do coração se deve às contrações do músculo cardíaco, que é estimulada a se contrair por impulsos elétricos. 
A velocidade dessas contrações, ou “batimentos”, é o ritmo cardíaco. Ele pode ser sentido na superfície do corpo como pulso. 

4. O batimento e o ritmo cardíaco são controlados pelo nodo sinoatrial (SA), que se localiza no átrio direito. Como o nodo SA gera 
o impulso que começa o batimento cardíaco, é às vezes chamado de “marca-passo” do coração. O impulso trafega do nodo SA 
para o nodo atrioventricular (AV), através do feixe de His e daí por todas as paredes ventriculares por meio de ramos do feixe e 
das fibras de Purkinje. Como medida de segurança, uma região do sistema de condução diferente do nodo SA pode gerar um 
batimento cardíaco mesmo que o nodo SA falhe, embora em uma velocidade bem menor. 


Falência Cardíaca 


Falência cardíaca congestiva (com frequência chamada apenas de falência cardíaca ou FCC) é uma condição na qual um coração 
enfraquecido não pode bombear sangue suficiente para suprir as necessidades do organismo. Ela pode ser resultado de velhice ou 
causada por uma gama de distúrbios, incluindo hipertensão (aumento da pressão sanguínea) e doença cardíaca isquêmica, na qual o 
fluxo sanguíneo é reduzido por um estreitamento ou bloqueio das artérias. 

A causa mais comum de doença cardíaca isquêmica é a doença da artéria coronária (DAC), também chamada de 
aterosclerose ou “endurecimento das artérias”. DAC ocorre quando as artérias coronárias, que fornecem sangue e oxigênio ao 
coração, estão estreitadas ou bloqueadas por depósitos de lipídios (gorduras) chamados de placa. 


Arritmias 


Uma arritmia cardíaca é um distúrbio ou uma irregularidade na frequência ou no ritmo das contrações cardíacas ou batimentos. 
Uma arritmia pode ocorrer como resultado de doença cardíaca ou de um distúrbio que afete o funcionamento do sistema 
cardiovascular como um todo. Condições como hipoxia (baixos níveis de oxigênio), um desequilíbrio hidroeletrolítico do 
organismo ou distúrbio emocional podem também provocar arritmias. 
Existem muitos tipos de arritmias. Alguns dos mais comuns são: 
m fibrilação atrial (fib atrial ou FA) 
= contrações atriais prematuras (CAPs) 
= taquicardia ventricular (taq-V) 
= fibrilação ventricular (fib-V) 
= taquicardia supraventricular paroxística (TSVP) 
= contrações ventriculares prematuras (CVPs) 
m bradicardia 
= bloqueio cardíaco 
= taquicardia atrial paroxística (TAP) 
= arritmias supraventriculares 
m flutter atrial 


INOTRÓPICOS 


Fármacos inotrópicos, como os glicosídios cardíacos e os inibidores da fosfodiesterase, aumentam a força das contrações 
cardíacas. Isso é chamado de efeito inotrópico positivo. 


Os glicosídios cardíacos também lentificam a frequência cardíaca; isso é chamado de efeito cronotrópico negativo. Além 


disso, eles lentificam a transmissão dos impulsos elétricos pelo feixe de fibras nervosas que forma o sistema de condução cardíaco. 
Isso é chamado de efeito dromotrópico negativo. 


Glicosídios Cardíacos 


Glicosídios cardíacos são um grupo de fármacos derivados da digital, uma substância que ocorre naturalmente na dedaleira e em 
certas espécies de sapos. O glicosídio cardíaco mais comum é a digoxina (Digitek, Lanoxin). E empregada para tratar a falência 
cardíaca e certas arritmias cardíacas. 
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Digoxina é empregada para tratar a falência cardíaca, pois ela fortalece a contração dos ventrículos ao elevar o cálcio 
intracelular. Ela pode aumentar o movimento de cálcio para dentro das células do miocárdio, uma camada muscular da parede 
cardíaca. Ela também pode estimular a liberação ou o bloqueio da recaptação do neurotransmissor norepinefrina no terminal 
nervoso adrenérgico. 


Digoxina também atua no sistema nervoso central (SNC), lentificando a frequência cardíaca. Esse mecanismo de ação a torna 
útil para tratar a taquicardia atrial paroxística (TAP) e as arritmias supraventriculares. 


O fármaco também aumenta o período refratário, que é o período em que as células do sistema de condução não podem 
conduzir um impulso. A digoxina está disponível na forma de comprimidos, solução oral ou solução injetável. 


Como a digoxina tem uma meia-vida prolongada, é dada uma dose de ataque por cápsula ou injeção para pacientes que 
necessitam de um efeito imediato do fármaco, por exemplo, se o paciente está tendo uma arritmia perigosa. Dar uma dose inicial 
maior permite se obter mais rapidamente uma concentração eficaz mínima do fármaco no sangue. Contudo, para evitar toxicidade, 
geralmente não são dadas doses de ataque a pacientes com falência cardíaca. 


ARAE Digoxina pode ser receitada empregando-se miligramas (mg) ou microgramas (mcg). Há 1.000 microgramas em 
um miligrama. Sempre verifique duas vezes a unidade que foi receitada. Entender “mcg” como “mg” poderia resultar em 
superdosagem que quase certamente seria fatal para o paciente. 


Interações da Digoxina com Outros Fármacos 
Os seguintes fármacos são exemplos de fármacos que interagem mal com a digoxina: 


= Antiácidos, barbituratos, colestiramina (uma resina), caolim e pectina, neomicina, metoclopramida, rifampicina e sulfassalazina 
reduzem os efeitos terapêuticos da digoxina. 

m Preparações de cálcio, quinidina, verapamil, ciclosporina, tetraciclina, claritromicina, propafenona, amiodarona, espironolactona, 
hidroxicloroquina, eritromicina, itraconazol e omeprazol aumentam o risco de toxicidade da digoxina. 

m Anfotericina B, diuréticos que desperdiçam potássio e esteroides tomados com digoxina podem causar hipopotassemia (baixos 
níveis de potássio) e aumentam o risco de toxicidade da digoxina. 

= Bloqueadores beta-adrenérgicos (geralmente chamados de “betabloqueadores”) e bloqueadores dos canais de cálcio podem 
provocar uma excessiva lentidão da frequência cardíaca e arritmias. 

m Succinilcolina e preparações da tireoide aumentam o risco de arritmias. 
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Reações Adversas à Digoxina 
Sinais e sintomas da toxicidade à digoxina incluem: 


m náuseas, dor abdominal, vômitos, diarreia 
m dor de cabeça, irritabilidade, depressão, insônia, confusão, alterações visuais 
= arritmias, bloqueio cardíaco completo 


m À erva-de-são-joão, uma preparação herbácea, pode elevar os níveis de digoxina e aumentar os riscos de toxicidade. 


Alerta de Toxicidade 


Como os glicosídios cardíacos têm um estreito índice terapêutico, ou margem de segurança, eles podem produzir toxicidade. Para 
impedir isso, os pacientes que tomam digoxina têm de ser monitorados de perto por cuidadores de saúde e devem ter seu sangue 
testado de modo regular para monitorar os níveis do fármaco. 


Inibidores da Fosfodiesterase 


Inibidores da fosfodiesterase (PDE) são normalmente empregados para controle a curto prazo da falência cardíaca e controle a 


longo prazo em pacientes que estão à espera de transplantes cardíacos. 


No BALCÃO 


Digoxina 


a Um paciente é admitido no hospital e diagnosticado com arritmia supraventricular. O médico pede uma dose de ataque 
de digoxina ASAP (do inglês, as soon as possible, logo que possível). Por quê? 


Digoxina tem uma meia-vida prolongada, de modo que uma dose de ataque é dada para os pacientes que necessitam de efeitos 
imediatos do fármaco. A dose maior resulta em uma concentração mínima eficaz do fármaco no sangue mais rápida do que uma 
dose diária regular. 


Mais tarde você recebe um pedido para o mesmo paciente, mas agora a dose de digoxina é de 0,125 mg PO (oral) QD (dose 
diária). Você também observa que um QAM (1 vez/dia pela manhã) do “nível de dig” foi solicitado. O que isso significa? 


O médico está pedindo agora uma dose oral diária de 0,125 mg de digoxina. Como os glicosídios cardíacos têm um índice 
terapêutico estreito, eles podem produzir toxicidade. Para impedir isso, a dose do paciente deve ser individualizada com base 
na concentração sérica de digoxina (‘nível de dig”). Portanto, a concentração sérica de digoxina do paciente será verificada a 
cada manhã para assegurar que o nível permaneça dentro do índice terapêutico. 


Esses fármacos melhoram o débito cardíaco por fortalecerem as contrações. Pensa-se que ajudem a mover o cálcio para dentro 
das células cardíacas ou a aumentar o armazenamento de cálcio no retículo sarcoplasmático, as estruturas que circundam cada fibra 
muscular. Ao relaxarem diretamente o músculo vascular, os inibidores da PDE também diminuem a resistência vascular periférica 
(chamada de “pós-carga”) e a quantidade de sangue que retorna ao coração (chamado de “pré-carga) após cada contração. 


Esses fármacos têm menos interações com outros fármacos do que os glicosídios cardíacos. Os inibidores de PDE podem reagir 
com a disopiramida, causando hipertensão. Além disso, eles reduzem os níveis séricos de potássio. Isso significa que tomá-los com 
um diurético desperdiçador de potássio pode levar a hipopotassemia. 


Inanrinona 


Inanrinona está disponível em solução e é administrada intravenosamente. Esse fármaco pode controlar a falência cardíaca em 
pacientes que não respondem adequadamente ao tratamento com glicosídios cardíacos, diuréticos ou vasodilatadores. (Você lerá 
sobre diuréticos e vasodilatadores mais à frente neste capítulo.) Contudo, raramente é empregada, porque um possível efeito 
colateral é a trombocitopenia, uma diminuição grave do número de plaquetas, que pode resultar em hemorragia. 


Milrinona 


Milrinona é outra solução que é empregada para controle da falência cardíaca em pacientes que não respondem adequadamente ao 
tratamento com glicosídios cardíacos, diuréticos ou vasodilatadores. E administrada intravenosamente, distribuída de modo rápido 
e excretada pelos rins, principalmente como um fármaco inalterado. 
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Reações Adversas aos Inibidores da Fosfodiesterase 
As reações adversas são incomuns, mas podem incluir: 


arritmias 

náuseas e vômitos 

dor de cabeça 

febre 

dor no peito 

hipopotassemia 

trombocitopenia (especialmente com inanrinona) 
aumento brando da frequência cardíaca 


A probabilidade de reações adversas a esses fármacos aumenta de modo significativo com o tempo. O uso prolongado aumenta 
o risco de complicações, incluindo a morte. 


FÁRMACOS ANTIARRÍTMICOS 





Fármacos antiarrítmicos são empregados para tratar arritmias. Eles podem ser classificados em quatro classes: 


m Classe I: têm um efeito estabilizador de membrana ou anestésico sobre as células do miocárdio. Essa classe contém o maior 
número de antiarrítmicos e é subdividida em três grupos com base em mecanismos de ação levemente diferentes: IA, IB e IC. 

m Classe II: bloqueiam a estimulação dos receptores beta cardíacos. Os neuro-hormônios adrenérgicos estimulam os receptores 
beta do miocárdio, que aumentam a frequência cardíaca. Bloquear o efeito dos neuro-hormônios diminui a frequência cardíaca. 

m Classe III: prolongam a repolarização e o período refratário, o período entre a transmissão dos impulsos nervosos ao longo de 
uma fibra nervosa. A repolarização é o movimento dos iontes negativos e positivos das células nervosas de volta ao seu estado 
original após um impulso passar ao longo da fibra nervosa. 

m Classe IV: são bloqueadores do canal de cálcio. Eles funcionam limitando o movimento de cálcio pelos canais das membranas 
das células miocárdicas e do músculo liso vascular. As contrações cardíacas dependem desse movimento. Reduzir esse 
movimento alentece o período refratário e suprime a arritmia. (Você lerá mais sobre bloqueadores de canais de cálcio, seus 
outros empregos e como eles trabalham mais à frente neste capítulo.) 


Como você pode ver, os mecanismos de ação dos antiarrífmicos variam de modo amplo. Alguns desses fármacos têm 
propriedades comuns a mais de uma classe; contudo, a adenosina, um agente bloqueador empregado para tratar a taquicardia 
supraventricular paroxística, não recai em nenhuma delas. 


Antiarrítmicos da Classe IA 


Antiarrítmicos da classe IA são empregados para tratar uma ampla gama de arritmias atriais e ventriculares. Eles trabalham 
alterando a membrana da célula miocárdica e interferindo com o controle do sistema nervoso autônomo das células marca-passo. 
Esses fármacos também bloqueiam a estimulação parassimpática dos nodos SA e AV. 


Contudo, existem riscos associados a esse mecanismo de ação. Como a estimulação do sistema nervoso parassimpático provoca 
o alentecimento da frequência cardíaca, os fármacos que o bloqueiam aumentam a velocidade de condução do nodo AV. Esse 
aumento pode produzir aumentos perigosos na frequência cardíaca ventricular se estiver presente atividade atrial rápida, como em 
um paciente com fibrilação atrial. Essa frequência ventricular aumentada pode contrabalançar a capacidade desses fármacos de 
converter arritmias atriais em um ritmo regular. 


Quando tomados oralmente, os fármacos da classe IA são rapidamente absorvidos, distribuídos por todos os tecidos do 
organismo e metabolizados. Como trabalham muito rapidamente, foram desenvolvidas formas de liberação continuada desses 
fármacos para ajudar a manter os níveis terapêuticos. 


Os antiarrítmicos da classe IA não apenas controlam as arritmias, mas também podem induzir arritmias, especialmente retardos 
de condução que podem piorar os bloqueios cardíacos existentes. Empregar outros antiarrítmicos, como os betabloqueadores 
adrenérgicos (betabloqueadores) com esses fármacos aumenta esse risco. As interações entre fármacos específicas a essa classe TA 
são abordadas a seguir com cada fármaco. 


Disopiramida 


Disopiramida (Norpace, Norpace CR) é empregada na supressão e no tratamento da taquicardia ventricular mantida. Está 
disponível em cápsulas e cápsulas de liberação prolongada. Quando tomada com antibióticos macrolídeos, como claritromicina e 
eritromicina, esse fármaco aumenta o risco do paciente de desenvolver certas arritmias. 


Quando tomada com verapamil, a disopiramida pode aumentar a depressão miocárdica. Seu emprego deve ser evitado em 
pacientes com falência cardíaca. Rifampicina, fenitoína e fenobarbital podem reduzir a eficácia da disopiramida. 


Procainimida 


Procainimida (Pronestyl, Pronestyl SR) é empregada para tratar arritmias ventriculares potencialmente fatais. Ela pode ser tomada 
pela boca ou administrada intravenosamente. Esse fármaco está disponível em comprimidos, comprimidos de liberação prolongada 
e em forma injetável. 


Sulfato de Quinidina 
O sulfato de quinidina é receitado para tratar vários tipos de arritmias: 


m contrações atriais prematuras 

m contrações ventriculares prematuras 
m taquicardia atrial 

m flutter atrial 

m fibrilação atrial paroxística 


m fibrilação atrial crônica 
O sulfato de quinidina está disponível em comprimidos regulares e comprimidos de liberação prolongada. O gliconato de 
quinidina está disponível em comprimidos de liberação prolongada e em solução injetável. 


Pacientes que tomam esse fármaco podem vivenciar relaxamento muscular esquelético se eles estão tomando bloqueadores 
neuromusculares. Quinidina também aumenta o risco de toxicidade da digoxina. Rifampicina, fenitoína e fenobarbital podem 
reduzir os efeitos da quinidina. 
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Reações Adversas aos Antiarrítmicos da Classe IA 
Os antiarrítmicos da classe IA, especialmente a quinidina, podem produzir sintomas Gl, como: 
m diarreia 
m câimbra 
m náusea 
vômitos 


anorexia 
m gosto amargo 


AERA Quinidina e quinina são confundidas com frequência. Aqui está o que você precisa lembrar: Quinina é um 
fármaco antimalárico; Quinidina é um fármaco antiarrítmico. Sempre verifique duas vezes a receita ou o medicamento de 
modo a assegurar que você tem o fármaco correto. Então, verifique novamente quando tirar o produto da prateleira para 
garantir que você está com o fármaco correto. 


Antiarrítmicos da Classe IB 


Os antiarrítmicos da classe IB são empregados para tratar arritmias ventriculares agudas e batimentos ventriculares ectópicos 
(anormais ou irregulares). Eles tratam apenas de arritmias ventriculares, pois afetam principalmente as fibras de Purkinje (fibras do 
sistema de condução cardíaco) e as células miocárdicas nos ventrículos. Eles geralmente não produzem reações adversas 
imediatas, e portanto são empregados com frequência em casos agudos. 


A maioria dos antiarrítmicos da classe B é administrada oralmente e é rapidamente absorvida do aparelho GI. Agem bloqueando 
o influxo rápido de iontes sódio durante a fase de despolarização do ciclo cardíaco de repolarização. Isso diminui o período 
refratário do coração, o que reduz o risco de arritmia. 


Outros antiarrítfmicos como a fenitoína, o propranolol, a procainimida e a quinidina podem aumentar ou inibir os efeitos dessa 
classe de antiarrítmicos quando são dados juntos. As interações específicas entre fármacos e essa classe são apontadas a seguir 
com cada fármaco. 


E) TENHACAUTEIA 





Reações Adversas aos Antiarrítmicos da Classe IB 
As reações adversas gerais aos antiarrítmicos da classe IB incluem: 


= sonolência 

m tontura 

m parestesia (sensação de formigamento ou irritação na pele) 
m distúrbios sensoriais 

m hipotensão 

m bradicardia (batimento cardíaco anormalmente lento) 


Lidocaína 


Lidocaína é talvez mais conhecida para o público em geral como anestésico que é empregado para aliviar coceira ou queimadura 
da pele e do reto, dor de garganta e outras irritações tópicas. Mas em sua forma injetável, lidocaína (Xilocaine) é um antiarrítmico 


poderoso. 


Lidocaína é o único antiarrítmico da classe IB que não é administrado oralmente. Em várias dosagens, ela pode ser infundida 
como uma solução IV, injetada em um cateter IV (uma técnica chamada de 1V-push [administração de um medicamento com uma 
seringa diretamente em uma infusão intravenosa]) ou injetada IM diretamente nos tecidos do paciente. 


Além de outras reações adversas comuns a todos os antiarrítmicos dessa classe, a toxicidade da lidocaína pode causar 
convulsões e parada respiratória. 


Mexiletina 
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Mexiletina é produzida como cápsulas orais. Quando disopiramida ou um bloqueador beta-adrenérgico é empregado com 
mexiletina, a capacidade do coração de se contrair pode ser reduzida. Rifampicina pode reduzir o efeito da mexiletina. Além disso, 
os níveis de teofilina aumentam quando é dada com mexiletina. 


Além das reações adversas comuns aos fármacos dessa classe, as reações adversas à mexiletina incluem: 
m náuseas e vômitos 
m visão dupla 
m confusão 
m ataxia 


m bloqueio atrioventricular 


Antiarrítmicos da Classe IC 


Como os antiarrítmicos da classe IB, os da classe IC são empregados pra tratar arritmias ventriculares potencialmente fatais. Eles 
também são utilizados para tratar arritmias supraventriculares. Eles agem principalmente alentecendo a condução dos impulsos 
elétricos do sistema de condução cardíaco. 


Esses fármacos podem exibir efeitos aditivos com outros antiarrítmicos. (Como você aprendeu no Capítulo 1, um efeito aditivo 
é uma reação que ocorre quando o efeito combinado de dois ou mais fármacos se iguala à soma de cada fármaco dado sozinho.) As 
interações entre fármacos dos antiarrítmicos da classe IC são apontadas a seguir na abordagem de cada um deles. 


Flecainida 


Flecainida (Tambocor) é empregada para impedir taquicardia supraventricular paroxística, um batimento cardíaco rápido que se 
origina acima dos ventrículos em pacientes sem doença cardíaca estrutural. Esse fármaco está disponível na forma de 
comprimidos. 


E) Tenna CAUTELA 





Reações Adversas aos Antiarrítmicos da Classe IC 


Os antiarrítmicos da classe IC podem produzir reações adversas sérias. Estas incluem o desenvolvimento de novas arritmias e o 
agravamento das existentes. Esses fármacos devem ser evitados em pacientes com doença estrutural cardíaca, por causa da 
alta incidência de mortes relacionadas com o seu emprego. 


Quando empregada com digoxina, flecainida aumenta o risco de toxicidade da digoxina. 


Propafenona 


Propafenona (Rythmol, Rythmol SR) está disponível em comprimidos e em cápsulas de liberação prolongada. Como a flecainida, 
esse fármaco é empregado para impedir TSVP em pacientes sem doença cardíaca estrutural. Quinidina aumenta os efeitos da 
propafenona. Quando empregada com digoxina, a propafenona aumenta o risco de toxicidade da digoxina. Ela também aumenta a 
concentração sérica e os efeitos do metoprolol e do propranolol. 


Além das reações adversas comuns aos fármacos dessa classe, a propafenona pode causar broncospasmo. 


Antiarrítmicos da Classe Il 


Os fármacos antiarrítmicos da classe II consistem em certos antagonistas beta-adrenérgicos ou betabloqueadores. Eles bloqueiam 


os receptores beta-adrenérgicos no sistema de condução cardíaco. Como resultado, a capacidade de disparo do nodo SA é 


alentecida. A capacidade do nodo AV e de outras células de receber e conduzir os impulsos elétricos para as células próximas é 
também reduzida. Isso alentece as frequências ventriculares em pacientes com flutter atrial, fibrilação atrial e TAP. 


Esses fármacos também reduzem a força das contrações cardíacas. Quando o coração bate com menos força, ele não necessita 


de muito oxigênio para o seu funcionamento. 


Contudo, os antiarrítmicos da classe II podem causar uma gama de interações. Por exemplo, dar esses fármacos com 
fenotiazinas e outros anti-hipertensivos pode aumentar seu efeito hipotensor. Por outro lado, dar essa classe de fármacos com anti- 
inflamatórios não esteroidais (AINEs) pode causar retenção hídrica, diminuindo portanto o efeito anti-hipertensivo. 

Outras interações entre fármacos com os antiarrítmicos da classe II incluem: 


m Os efeitos dos simpaticomiméticos podem reduzir quando tomados com os antiarrítmicos da classe II. 

= Betabloqueadores dados com verapamil podem deprimir o coração, causando hipotensão, bradicardia, bloqueio AV e contrações 
enfraquecidas. 

= Betabloqueadores reduzem o efeito das sulfonilureias. 

= O risco de toxicidade pela digoxina aumenta quando ela é tomada com o esmolol antiarrítmico da classe II. 


Esmolol 
Esmolol (Brevibloc) é geralmente administrado em um consultório, clínica ou hospital. O fármaco pode ser injetado por 1V-push 
em um cateter IV ou como uma solução IV para infusão. 


Propranolol 


Propranolol (Inderal, Inderal LA, InnoPran XL) é geralmente administrado por via oral como comprimidos ou como cápsulas de 
liberação prolongada de 24 h. Uma solução oral e uma forma injetável também estão disponíveis. 


Esse fármaco também é empregado para tratar angina, hipertensão, enxaqueca ou dor de cabeça vascular e tremor essencial e 
para diminuir o risco de morte após infarto do miocárdio (IM, ou “ataque cardíaco”). 
Acebutolol 


Acebutolol (Sectral) é administrado oralmente em cápsulas e é empregado para tratar arritmias ventriculares e hipertensão. 
Contudo, esse fármaco raramente é empregado. 


Antiarrítmicos da Classe III 


Os antiarrítmicos da classe III são empregados para tratar as arritmias ventriculares potencialmente fatais. Embora seu mecanismo 
exato de ação seja desconhecido, pensa-se que suprimem as arritmias por bloqueio unidirecional para um bloqueio bidirecional. 
Esses fármacos têm pouco ou nenhum efeito sobre a despolarização. Ao contrário, eles lentificam a repolarização, prolongando o 
período refratário e a duração do potencial de ação cardíaco. 


Amiodarona 


Amiodarona (Cordarone, Pacerone) é o fármaco de eleição de primeira linha para tratar a taquicardia ventricular e a fibrilação 
ventricular. Ela pode ser tomada oralmente em comprimidos ou administrada intravenosamente. 
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Reações Adversas aos Antiarrítmicos 
da Classe Il 


Reações adversas comuns incluem: 


m arritmias 

m bradicardia 

m falência cardíaca 

m hipotensão 

= broncoconstrição 

E reações Gl, como náuseas, vômitos e diarreia 
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Reações Adversas aos Antiarrítmicos 
da Classe III 


As reações adversas aos antiarrítmicos da classe Ill, especialmente à amiodarona, variam amplamente e geralmente levam à 
suspensão do fármaco. Um efeito adverso comum é o agravamento das arritmias. 


= Amiodarona pode produzir hipertensão, náuseas e anorexia. Podem resultar distúrbios visuais e microdepósitos na córnea. 
Ocorre grave toxicidade pulmonar em 15% dos pacientes e pode ser fatal. 

m Ibutilida pode causar taquicardia ventricular continuada, prolongamento do intervalo QT, hipotensão, náuseas e dor de cabeça. 

= Sotalol pode causar bloqueio AV, arritmias ventriculares, broncospasmo e hipotensão. 


Amiodarona aumenta o risco de toxicidade pela digoxina. Administração IV muito rápida pode resultar em hipotensão. 
Amiodarona também aumenta os níveis de fenitoína, procainamida e quinidina quando é tomada em conjunto com esses três 
fármacos. 


Dofetilida 


Dofetilida (Tikosyn) está disponível em cápsulas. Por causa do risco de induzir arritmias potencialmente fatais, o emprego desse 
antiarrítmico é contraindicado quando o paciente está tomando: 


m cetoconazol 

= cimetidina 

m megestrol 

m proclorperazina 
m trimetoprima 

= verapamil 


Ibutilida 


Ibutilida (Corvert) é administrada por injeção ou infusão IV em um hospital. Contudo, não deve ser dentro de 4 h de um 
antiarrítmico da classe I ou de outro da classe HI. 


Sotalol 


Sotalol (Betapace, Betapace AF, Sorine) é produzido como comprimidos. Além de tratar as arritmias ventriculares potencialmente 
fatais, é empregado para manter o ritmo sinusal normal ou para retardar a repetição de fibrilação atrial ou de flutter atrial de 
pacientes que estão atualmente com ritmo sinusal normal. Sotalol não deve ser dado com dolasetrona ou droperidol devido a um 
risco aumentado de arritmias potencialmente fatais. 


Antiarrítmicos da Classe IV 


Os antiarrítmicos da classe IV são bloqueadores de canais de cálcio. Os bloqueadores de canais de cálcio verapamil e diltiazem são 
empregados para tratar arritmias supraventriculares com uma rápida resposta ventricular (uma frequência cardíaca rápida na qual o 
ritmo se origina acima dos ventrículos). Você lerá mais sobre esses dois fármacos na abordagem de outros bloqueadores de canais 
de cálcio mais à frente no capítulo. 


Adenosina 


2 


Adenosina (Adenocard, Adenoscan) é uma solução IV injetável que é empregada para tratamento agudo da TSVP. Ela age 
deprimindo a atividade marca-passo do nodo SA. Isso reduz a frequência cardíaca e a capacidade do nodo AV em conduzir um 
pulso dos átrios para os ventrículos. 

A adenosina é especialmente eficaz contra taquicardias de reentrada (quando um impulso despolariza uma área do músculo 
cardíaco e a seguir retorna e o repolariza) que envolve o nodo AV. É normalmente empregada para tratar arritmias associadas a 


trajetos acessórios de desvios (breves períodos de frequência cardíaca rápida nos quais o ritmo se origina acima do ventrículo). 


Quando adenosina e o anticonvulsivante carbamazepina são empregados juntos, há um risco aumentado de bloqueio cardíaco. 
Carbamazepina e dipiridamol aumentam os efeitos da adenosina, assim podem ser necessárias doses menores de adenosina. Por 


outro lado, metilxantinas bloqueiam os efeitos da adenosina, podendo assim ser necessárias doses maiores de adenosina. 


AMEA Cafeína bloqueia os efeitos da adenosina. Se um paciente é um bebedor de café, podem ser necessárias doses 
maiores do fármaco. 


FÁRMACOS ANTIANGINOSOS 





Embora o principal sintoma da angina seja a dor no peito (torácica), os fármacos para tratá-la normalmente não são analgésicos. 
Ao contrário, os fármacos antianginosos a tratam reduzindo a quantidade de oxigênio de que o coração necessita para o seu 


funcionamento (demanda de oxigênio miocárdico) ou aumentando o fornecimento de oxigênio ao coração, ou ambas as ações. 
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Reações Adversas à Adenosina 
As reações adversas à adenosina incluem: 


m rubor facial 

m encurtamento da respiração 
m dispneia (respiração difícil) 
= desconforto no peito 
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Como Funcionam os Fármacos Antianginosos 


A angina ocorre quando as artérias coronárias, a principal fonte de oxigênio do coração, não fornecem oxigênio suficiente ao 
miocárdio. Isso aumenta a carga de trabalho ao aumentar: 


m a frequência cardíaca 

m a pré-carga: o volume de sangue no ventrículo exatamente antes da contração 

m a pós-carga: a pressão nas artérias contra a qual o ventrículo se contrai 

m a força de contratilidade miocárdica: a força das fibras musculares para executar uma contração 


Os fármacos antianginosos aliviam a angina ao diminuírem um ou mais dos quatro fatores. Veja a Figura 5.1, que resume como 
cada classe dos fármacos antianginosos afeta o sistema cardiovascular. 
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AAE] Como funcionam os fármacos antianginosos. (De Clinical Pharmacology Made Incredibly Easy. 2nd ed. Philadelphia, 


PA: Lippincott Williams & Wilkins; 2005.) 


As três classes de fármacos antianginosos são: 


nitratos, que são empregados para tratar a angina aguda 
bloqueadores beta-adrenérgicos (betabloqueadores), que são empregados para a prevenção a longo prazo da angina 
bloqueadores dos canais de cálcio, que são empregados quando outros fármacos falham em prevenir a angina 


Nitratos 


Nitratos são os fármacos de eleição para aliviar a angina aguda. Eles o fazem causando relaxamento aos músculos lisos das veias e, 


em menor extensão, aos das artérias. Aqui está como isso ocorre: 


1. 
2. 


Quando uma veia se dilata, menos sangue retorna ao coração. 
Isso reduz a quantidade de sangue no ventrículo ao final da diástole (a expansão do coração antes de uma contração ou 
batimento). 


« Por reduzir a pré-carga, o tamanho ventricular e a tensão da parede são reduzidos. O ventrículo esquerdo não tem que se estirar 


tanto para bombear o sangue. 


. As arteríolas (os pequenos ramos ao final de uma artéria) fornecem a maior parte da resistência ao sangue bombeado pelo 


ventrículo esquerdo. Ao dilatar as arteríolas, os nitratos reduzem essa resistência e em seguida facilitam a carga de trabalho do 
coração. 


. Todas essas ações, em sequência, reduzem as necessidades de oxigênio do coração. 


Nitratos podem ser administrados de uma variedade de maneiras: 

Nitratos dados pela via sublingual (abaixo da língua), bucalmente (no bolsão da bochecha), como comprimidos mastigáveis, 
como aerossóis linguais (borrifados sobre ou debaixo da língua) ou por inalação são absorvidos quase que completamente, 
porque as membranas mucosas da boca têm um intenso suprimento sanguíneo. 

Cápsulas de nitrato deglutidas são absorvidas pelas membranas mucosas do aparelho Gl, e apenas cerca da metade da dose 
penetra na circulação. 

Nitratos transdérmicos — adesivos ou pomadas colocados na pele — são absorvidos lentamente e em quantidades variadas, 


dependendo da quantidade aplicada, do local onde é aplicado e da área de superfície da pele que é usada e da circulação da pele. 
= Fármacos que são administrados intravenosamente não precisam ser absorvidos; eles vão diretamente para a circulação. 

Os nitratos rapidamente absorvidos, como a nitroglicerina (abordada adiante), são os fármacos de eleição para o alívio da angina 
aguda, pois eles: 
m têm um rápido início de ação 
m são fáceis de ser tomados 
m são baratos 
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Reações Adversas aos Nitratos 


A maioria das reações adversas aos nitratos resulta de alterações no sistema cardiovascular. A reação adversa mais comum é a 
dor de cabeça. Hipotensão pode também ocorrer, acompanhada de vertigem e frequência cardíaca aumentada. Essas reações 
desaparecem quando a dosagem é reduzida. 


Os nitratos de ação mais prolongada, como o adesivo transdérmico diário de nitroglicerina, são convenientes para prevenir a 
angina crônica. Os nitratos orais são também empregados para esse propósito, porque eles raramente produzem reações adversas 
sérias. 


Há várias interações das quais os pacientes que tomam nitratos devem estar cientes: 

m A absorção de nitratos sublinguais pode ser retardada em alguém que esteja tomando um fármaco anticolinérgico. 

= Hipotensão ortostática evidente (queda da pressão sanguínea quando um indivíduo se levanta), juntamente com tontura, desmaio, 
ou visão turva podem resultar quando os nitratos e os bloqueadores dos canais de cálcio são empregados juntos. 

= Quanto álcool interage com nitratos, pode resultar hipotensão grave. 

= Sildenafila (Viagra), vardenafila (Levitra), tadalafila (Cialis) e fármacos semelhantes empregados para tratar a disfunção erétil 
não devem ser tomados dentro das 24 h da tomada de nitratos, por causa dos efeitos hipotensivos potencializados. 


Dinitrato de Isossorbida 


Dinitrato de isossorbida (Dilatrate SR, Isochron, Isordil Titradose) é deglutido ou tomado por via sublingual e está disponível 
como comprimidos, comprimidos de liberação prolongada, cápsulas de liberação prolongada e como sublingual. 


Mononitrato de Isossorbida 


Mononitrato de isossorbida (Monoket, Ismo, Imdur) vem em forma de comprimidos e comprimidos de liberação prolongada por 
24h. 


INES Lembre de duas considerações importantes de segurança em relação aos nitratos: (1) As cápsulas e os 
comprimidos de nitroglicerina têm de estar sempre distribuídos em contentores de vidro, porque o plástico absorve esses 
fármacos; e (2) como os comprimidos sublinguais são empregados apenas quando necessários, o paciente precisa estar 
ciente da data de validade e os substituir a partir dela. 


Nitroglicerina 
Nitroglicerina (NitroDur, Minitran, Nitro-Bid, Nitrolingual Pump, Nitrostat) é administrada em uma ampla variedade de formas: 


a Cápsulas de liberação prolongada. Essas formas são empregadas para prevenir a angina crônica. 

= Comprimidos sublinguais. Para tratar os ataques de angina aguda, os pacientes devem colocar um comprimido debaixo da língua 
tão logo o ataque se inicie. Outro comprimido pode ser tomado em 5 min, se necessário, em um máximo de três comprimidos. 
Se não ocorrer alívio após o terceiro comprimido, o paciente deve ligar 192 ou ir para a emergência mais próxima. 

= Spray sublingual. Para prevenir ou tratar os ataques de angina aguda, os pacientes devem borrifar o medicamento uma ou duas 
vezes debaixo da língua. O tratamento pode ser repetido dentro de 3 a 5 min, se necessário, a um máximo de três doses em um 
período de 15 min. 

m Adesivo transdérmico. Esses adesivos são empregados para prevenir a angina crônica. Os adesivos podem ser utilizados por 24 h 
ou por 16 h (o paciente utiliza o adesivo durante o dia e o tira ao deitar). 

= Pomada tópica. Essa forma do fármaco é empregada para impedir angina crônica. Meia polegada (cerca de 1,30 cm) de pomada 


é aplicada inicialmente, aumentando em incrementos de meia polegada ao máximo de cinco polegadas (cerca de 13 cm) até que 
os resultados desejados sejam obtidos. 

m Solução IV. Esse tratamento, que tem de ser administrado por um médico, é geralmente limitado aos ataques de angina muito 
agudos. Pode também ser empregada para tratar hipertensão de cirurgia, falência cardíaca ou infarto do miocárdio. 


Antagonistas Beta-adrenérgicos 


Você leu anteriormente neste capítulo acerca dos antagonistas beta-adrenérgicos, ou betabloqueadores, e como eles trabalham, 
quando você aprendeu sobre os fármacos antiarrítmicos da classe II. Enquanto alguns betabloqueadores são empregados para tratar 
arritmias, outros o são para a prevenção a longo prazo da angina. Além disso, como sua ação diminui a pressão sanguínea, eles são 
a terapia de primeira linha para tratar também a hipertensão. Por essa razão, alguns betabloqueadores são fabricados em 
combinação com um diurético. (Essas combinações estão incluídas no quadro de Classificação de Fármacos no final deste 
capítulo.) 
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Reações Adversas aos Antagonista Beta-adrenérgicos 
Os bloqueadores beta-adrenérgicos podem causar: 


m bradicardia 

m angina 

desmaio 

náuseas, vômitos e diarreia 

retenção hídrica e edema periférico 

choque 

falência cardíaca 

m arritmias (especialmente bloqueio atrioventricular) 
m constrição significativa dos bronquíolos 


Parar repentinamente de tomar um betabloqueador pode originar angina, hipertensão, arritmias e IM agudo (ataque cardíaco). 


Uma gama de fármacos interage com os bloqueadores beta-adrenérgicos: 


a Antiácidos retardam a absorção de betabloqueadores. 

= AINEs podem diminuir o efeito hipotensivo dos betabloqueadores. 

m A toxicidade da lidocaína pode ocorrer quando ela é tomada com betabloqueadores. 

a As necessidades de insulina e de antidiabetogênicos orais podem ser alteradas pelos bloqueadores beta-adrenérgicos. 
= A capacidade da teofilina de produzir broncodilatação é prejudicada por betabloqueadores não seletivos. 


Atenolol e Carvedilol 


Atenolol (Tenormin) é oferecido em comprimidos. 


Carvedilol (Coreg, Coreg CR) é tomado pela boca em comprimidos. É também produzido como cápsulas de liberação 
prolongada. Além de tratar a angina, esse fármaco é também às vezes empregado no tratamento da falência cardíaca. 
Metoprolol 


Metoprolol (Lopressor, Toprol XL) é fabricado em três diferentes formulações. Está disponível em comprimidos, em comprimidos 
de liberação prolongada por 24 h e em uma concentração injetável. Na síndrome coronária aguda — um conjunto de sintomas que 
sugere um infarto miocárdico grave e repentino —, é dado inicialmente por injeção IV e depois oralmente. Como o carvedilol, esse 
fármaco é também empregado no tratamento da falência cardíaca. 


Nadolol 


Nadolol (Corgard) é fabricado como comprimidos orais. 


Propranolol 


Propranolol (Inderal, Inderal LA, Innopran XL) é em geral administrado oralmente em comprimido ou como cápsulas de liberação 
prolongada por 24 h. Soluções orais e formas injetáveis estão também disponíveis. 


Como você aprendeu anteriormente, esse fármaco também é empregado no tratamento de arritmias. Além disso, é empregado 
para tratar a hipertensão. Usos adicionais incluem o tratamento de enxaquecas ou dores de cabeça vasculares e tremor essencial e 
para reduzir o risco de morte após um ataque cardíaco. 


Bloqueadores dos Canais de Cálcio 


Bloqueadores dos canais de cálcio são geralmente empregados para impedir ataques de angina que não respondem aos fármacos de 
quaisquer outras classes. Vários dos bloqueadores dos canais de cálcio são também empregados como antiarrítmicos e para tratar a 
hipertensão. Como os betabloqueadores, esses bloqueadores são com frequência combinados a outros medicamentos em um 
produto de combinação de formulação simples. (Esses produtos de combinação estão incluídos no quadro de Classificação de 
Fármacos no final deste capítulo.) 
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Como os Bloqueadores dos Canais de Cálcio Funcionam 


Os bloqueadores dos canais de cálcio impedem a passagem de iontes cálcio pela membrana da célula miocárdica e pelas células 
do músculo liso vascular ao bloquear o canal lento de cálcio (Figura 5.2). Essa ação faz as artérias coronárias e, em menor 
extensão, as artérias e arteríolas periféricas se dilatarem, diminuindo a pós-carga e aumentando o fornecimento de oxigênio ao 
coração. O resultado é menos força nas contrações cardíacas e uma carga de trabalho reduzida para o coração. 
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| Figura 5.2 Como funcionam os bloqueadores dos canais de cálcio. (De Clinical Pharmacology Made Incredibly Easy. 2nd ed. 
Philadelphia, PA: Lippincott Williams & Wilkins; 2005.). 


Os bloqueadores dos canais de cálcio que tratam a angina — cada um é abordado a seguir — são empregados para prevenção a 


longo prazo apenas da angina. Eles não são empregados para aliviar a curto prazo a dor no peito. 


Como a maioria dos medicamentos, os bloqueadores dos canais de cálcio afetam e são afetados pelas ações de outros fármacos. 
Por exemplo, os sais de cálcio e a vitamina D reduzem a eficácia desses bloqueadores. Fármacos bloqueadores não despolarizantes 
podem ter um maior efeito relaxante muscular quando tomados com bloqueadores dos canais de cálcio. 


Anlodipino e Diltiazem 


Anlodipino (Norvasc) é receitado como comprimidos. 


Diltiazem (Cardizem, Cardizem CD, Cardizem LA, Cartia XT, Dilacor XR, Dilt-CD, Dilt-XR, Diltia XT, Taztia XT, Tiazac) é 
fabricado como comprimidos, como comprimidos de liberação prolongada por 24 h e principalmente como cápsulas de liberação 
prolongada por 24 h. 

Para uso hospitalar e clínico, é fabricada uma solução para injeção direta por 1V-push ou por infusão contínua por misturá-la 
com uma solução IV. Dessa forma, o diltiazem é empregado para tratar a fibrilação e o flutter atrial e a taquicardia supraventricular 
paroxística. 

Há três interações específicas e riscos associados à tomada desse fármaco: 
= Pode aumentar o risco de toxicidade da digoxina em um paciente. 
= Pode potencializar a ação da carbamazepina. 
= Pode causar depressão miocárdica. 


Nicardipino 

Nicardipino (Cardene, Cardene SR) pode ser empregado sozinho ou com outros antianginosos para tratar a angina crônica estável. 
Está disponível em cápsulas regulares e de liberação prolongada. Para pacientes que não podem tomar a forma oral, está disponível 
uma solução para infusão IV. 

Nifedipino 

Nifedipino (Adalat CC, Afeditab CR, Nifediac CC, Nifedical XL, Procardia, Procardia XL) é receitado como cápsulas de liberação 


imediata ou como comprimidos de liberação prolongada de 24 h. 


MEA Não confundir nicardipino e nifedipino! 
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Reações Adversas aos Bloqueadores dos Canais de Cálcio 


Como com os outros fármacos antianginosos, as reações cardiovasculares são as reações adversas mais comuns aos 
bloqueadores dos canais de cálcio. Elas incluem: 


m hipotensão 

m hipotensão ortostática 

m falência cardíaca 

m arritmias como bradicardia, bloqueio sinusal e bloqueio AV (com diltiazem e verapamil) 


Outras possíveis reações adversas incluem: 


m vertigem 

m dor de cabeça 

m rubor 

m fraqueza 

m edema periférico persistente 


Verapamil 


Verapamil (Calan, Calan SR, Covera-HS, Isoptin SR, Verelan, Verelan PM) é empregado no tratamento de várias formas de 
angina, bem como na fibrilação atrial crônica, arritmias supraventriculares e para prevenir taquicardia supraventricular paroxística. 
Está disponível em comprimidos de liberação imediata, comprimidos de liberação prolongada, cápsulas de liberação prolongada e 
como solução injetável. 


As dosagens variam muito dependendo das condições a serem tratadas e da forma de verapamil a ser empregada. Como o 
diltiazem, esse fármaco pode aumentar o risco de toxicidade da digoxina, potencializar a ação da carbamazepina e provocar 
depressão miocárdica. 


FÁRMACOS ANTI-HIPERTENSIVOS 





Os fármacos anti-hipertensivos são empregados para tratar a hipertensão, frequentemente conhecida como pressão sanguínea alta. 
Esse distúrbio é indicado por uma elevação na pressão sanguínea sistólica, na pressão sanguínea diastólica ou em ambas. 


O tratamento da hipertensão geralmente começa com um diurético ou com um bloqueador de canal de cálcio. Pacientes podem 
também receber betabloqueadores. Outros fármacos que são empregados incluem: 
m fármacos simpaticolíticos que não os betabloqueadores 
m vasodilatadores 
m inibidores da enzima de conversão da angiotensina (ECA) 
m bloqueadores do receptor de angiotensina II 


Às vezes, pode ser empregada uma combinação de fármacos. Por causa da necessidade de terapia de combinação em muitos 
pacientes para controlar a pressão sanguínea de modo eficaz, muitos fármacos vêm como produtos de combinação de apresentação 
simples, como um betabloqueador e um diurético ou um bloqueador de canal de cálcio e um diurético. (Produtos de combinação 
estão incluídos no quadro de Classificação de Fármacos ao fim deste capítulo.) As formulações combinadas dão ao paciente a 
vantagem de tomar menos comprimidos ou cápsulas por dia, facilitando a que ele siga as instruções do médico. 


Fármacos Simpaticolíticos 


Fármacos simpaticolíticos incluem vários tipos diferentes. Porém, todos eles reduzem a pressão sanguínea ao inibir ou bloquear o 
sistema nervoso simpático, o ramo do sistema nervoso autônomo que regula o gasto de energia e que tem efeitos importantes em 
situações de estresse. 


Os fármacos simpaticolíticos são classificados em quatro grupos de acordo com seu mecanismo de ação. Se um fármaco de um 
desses grupos falha em ter o efeito desejado, o médico pode substituir um deles por outro ou adicionar um de uma classe diferente. 
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Pressão Sanguínea 


Como você aprendeu anteriormente neste capítulo, o sangue oxigenado passa do coração para as artérias, que transporta o 
sangue para os tecidos. A pressão sanguínea é a força do sangue contra as paredes das artérias. 
Duas variáveis da pressão sanguínea de um indivíduo são medidas: 


m Pressão sistólica, que ocorre durante a contração do músculo cardíaco, é menos de 120 em uma pessoa saudável e é expressa 
em milímetros de mercúrio (mmHg). 
m Pressão diastólica, que ocorre durante o relaxamento do músculo cardíaco, é de menos de 80 mmHg em uma pessoa saudável. 


Uma medida da pressão sanguínea é expressa como uma fração. A pressão máxima é a pressão sistólica do indivíduo, e a 
pressão mínima é a sua pressão diastólica. Uma pressão sanguínea normal é de menos de 120/80. Se a pressão máxima é de 
140 ou mais ou a pressão mínima é de 90 ou mais, considera-se que o paciente tem uma pressão sanguínea alta, ou 
hipertensão. 


Hipertensão é séria, pois leva o coração a trabalhar mais e contribui para a aterosclerose (endurecimento das artérias). Ela 
aumenta o risco de doença cardíaca, falência cardíaca congestiva, doença renal, cegueira e acidente vascular cerebral. 


Inibidores do Sistema Nervoso Simpático de Ação Central 


Esse grupo de fármacos afeta centros específicos do sistema nervoso central e diminui alguma atividade do sistema nervoso 
central. Embora esses fármacos atuem de modos diferentes, seus resultados são basicamente os mesmos. 


Clonidina 


Clonidina (Catapres, Catapres TTS, Duraclon) é empregada no tratamento da hipertensão essencial e da hipertensão renal. É 


administrada oralmente em comprimidos, transdermicamente em um adesivo semanal e por infusão epidérmica. Quando tomada 
com depressores do SNC, a clonidina pode piorar a depressão do SNC. Quando tomada com antidepressivos, esse fármaco pode 
aumentar a pressão sanguínea. 


Metildopa 


Metildopa é empregada no tratamento da crise hipertensiva, uma condição de danos a órgãos devido a pressão sanguínea 


severamente alta. Também é empregada para o tratamento contínuo da hipertensão. 


Bloqueadores Alfa-adrenérgicos 


Substâncias químicas chamadas de neuro-hormônios são neurotransmissores. Eles são liberados das terminações nervosas para 
auxiliar a transmissão dos impulsos nervosos. Os dois neuro-hormônios do sistema nervoso simpático são a epinefrina e a 
norepinefrina. Epinefrina é secretada pela medula adrenal. Norepinefrina é secretada principalmente pelas terminações nervosas 
das fibras simpáticas, que são também chamadas de fibras nervosas adrenérgicas. 


A estimulação das fibras alfa-adrenérgicas resulta em constrição dos vasos sanguíneos (vasoconstrição). Se há o bloqueio da 
estimulação dessas fibras, o resultado é o efeito oposto: vasodilatação ou dilatação dos vasos sanguíneos. Os bloqueadores alfa- 
adrenérgicos (geralmente chamados de bloqueadores alfa) bloqueiam a transmissão da epinefrina e da norepinefrina. Resultam 
com isso vasodilatação e diminuição da pressão sanguínea. 


Se os diuréticos e os bloqueadores beta-adrenérgicos falham em controlar a hipertensão, pode ser empregado um bloqueador 
alfa ou um bloqueador alfa e beta-adrenérgico misto. 


Doxazosina 


Doxazosina (Cardura, Cardura XL) é empregada no tratamento da hipertensão essencial. Está disponível em comprimidos de 
liberação imediata e em comprimidos de liberação prolongada de 24h. 


y TENHA CAUTELA 





Reações Adversas aos Simpaticolíticos 
As reações adversas aos simpaticolíticos de ação central incluem: 


m depressão 

m sonolência 

= edema 

m disfunção hepática 

= formigamento e dormência 
m vertigem 


As reações adversas aos bloqueadores alfa-adrenérgicos incluem: 


m hipotensão 

m hipotensão ortostática 
m arritmias cardíacas 

m taquicardia 


As reações adversas aos bloqueadores alfa e beta-adrenérgicos mistos incluem: 


m fadiga 

= sonolência 

= insônia 

m fraqueza 

m hipotensão 

m diarreia 

m dispneia 

m erupção cutânea 


Fentolamina 


Fentolamina é um fármaco injetável empregado para prevenir ou controlar a hipertensão antes ou durante certos procedimentos 
cirúrgicos. E dada intramuscular ou intravenosamente. 


Prazosina 


Prazosina (Minipress) é empregada para tratar a hipertensão de branda a moderada. Pode ser empregada sozinha, com um diurético 
ou com outro anti-hipertensivo. O fármaco está disponível em cápsulas. 


Terazosina 


Terazosina (Hytrin) está disponível em cápsulas. É geralmente tomada ao deitar. 


Bloqueadores Alfa e Beta-adrenérgicos Mistos 
Esses fármacos bloqueiam a estimulação dos receptores alfa e beta-adrenérgicos das fibras nervosas. Como você aprendeu 
anteriormente neste capítulo, os receptores beta são encontrados principalmente no coração. 


Carvedilol 


Carvedilol (Coreg, Coreg CR) está disponível em comprimidos de liberação imediata ou em cápsulas de liberação prolongada de 
24 h. As doses são individualizadas de acordo com a condição do paciente. 


Uma gama de interações é possível com o uso carvedilol: 


Carvedilol tomado com antidiabetogênicos pode resultar em efeito hiperglicêmico aumentado. 


Carvedilol tomado com bloqueadores dos canais de cálcio pode resultar em distúrbios aumentados de condução. 


Carvedilol tomado com digoxina pode resultar em níveis aumentados de digoxina. 


Carvedilol tomado com rifampicina diminui os níveis de carvedilol. 
Além das reações adversas comuns aos bloqueadores mistos, carvedilol pode causar: 


m insuficiência cardíaca 
m dor no peito 
m bradicardia 


Labetalol 


Labetalol (Trandate) é geralmente administrado como comprimidos, mas na hipertensão grave ou nas emergências hipertensivas 
esse fármaco pode ser dado através de IV-push ou por infusão. 


Depletores de Norepinefrina 


Os depletores de norepinefrina atuam diminuindo a produção cerebral de norepinefrina. Um desses fármacos é a reserpina, 
disponível em comprimidos. Esse grupo de fármacos simpaticolíticos raramente é usado. 


Fármacos Vasodilatadores 


Há dois tipos de fármacos vasodilatadores: vasodilatadores diretos e bloqueadores dos canais de cálcio. Ambos diminuem a 
pressão sanguínea sistólica e diastólica. 


Você leu anteriormente neste capítulo acerca dos bloqueadores dos canais de cálcio. Eles produzem relaxamento arterial ao 
impedir a entrada de cálcio nas células. Isso impede a contração do músculo liso vascular. Os bloqueadores dos canais de cálcio 
são às vezes empregados sozinhos para tratar a hipertensão de branda a moderada. 


Os vasodilatadores diretos atuam sobre artérias, veias ou ambas. Eles relaxam o músculo liso de vasos periféricos, causando a 
dilatação dos vasos sanguíneos. O diâmetro aumentado do vaso reduz a resistência vascular periférica, o que diminui a pressão 
sanguínea. 


Os fármacos vasodilatadores raramente são usados sozinhos para tratar a hipertensão. Eles em geral são combinados a outros 
fármacos para tratar os pacientes com hipertensão de branda a moderada ou para tratar a crise hipertensiva. Eles podem produzir 
efeitos aditivos quando dados com nitratos, como o dinitrato de isossorbida, ou com a nitroglicerina. Muito poucas interações com 
outros fármacos podem ocorrer. Interações envolvendo fármacos vasodilatadores específicos são apresentadas com a abordagem 
de cada fármaco nas seções que se seguem. 


Hidralazina 


Hidralazina oral é administrada em comprimidos, sozinha ou com outros anti-hipertensivos, para o tratamento contínuo da 
hipertensão essencial. É geralmente empregada quando a condição é resistente a outro tratamento ou cuidado. Como solução 
injetável, pode ser infundida intravenosamente para baixar rapidamente a hipertensão grave. Seus efeitos anti-hipertensivos são 
aumentados quando é dada com metildopa e alguns outros fármacos anti-hipertensivos. 
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Reações Adversas aos Vasodilatadores Diretos 


Geralmente os vasodilatadores diretos produzem reações adversas relacionadas com a ativação reflexa do sistema nervoso 
simpático. Quando cai a pressão sanguínea, o sistema nervoso simpático é estimulado, produzindo medidas de compensação, 
como vasodilatação e taquicardia. Outras reações adversas à estimulação simpática incluem: 


palpitações 

angina 

edema 

sensibilidade nos seios 
fadiga 

dor de cabeça 

erupção 

m derrame pericárdico grave 


Minoxidil 
Minoxidil está disponível em comprimidos e é empregado para tratar a hipertensão grave. Seus efeitos anti-hipertensivos são 
aumentados quando ele é administrado com outros anti-hipertensivos, como a metildopa. 


Nitroprussiato 


Nitroprussiato (Nitropress) está disponível como uma solução IV e é empregado para baixar a pressão sanguínea rapidamente nas 
emergências hipertensivas e para controlar a hipertensão durante a anestesia. 


Inibidores da Enzima de Conversão da Angiotensina 


Quando os betabloqueadores e os diuréticos são ineficazes no tratamento da hipertensão de um paciente, o médico geralmente 
muda para os inibidores da enzima de conversão da angiotensina (ECA). Eles podem ser empregados sozinhos ou com outro 
fármaco, como um diurético tiazídico. (Produtos de combinação estão incluídos no quadro de Classificação de Fármacos no fim 
deste capítulo.) 


Os inibidores da ECA reduzem a pressão sanguínea ao interromper o sistema renina-angiotensina-aldosterona. Aqui está como 

agem: 

1. Os rins mantêm a pressão sanguínea ao liberar o hormônio renina. Esta age sobre a proteína plasmática angiotensinogênio para 
formar angiotensina I, que é a seguir convertida em angiotensina II. 

2. Um poderoso vasoconstritor, a angiotensina II aumenta a resistência vascular periférica e promove a secreção de aldosterona. 
Esta promove a retenção de sódio e água pelos rins. Isso aumenta o volume de sangue de que o coração necessita para bombear. 

3. Os inibidores da ECA impedem a conversão de angiotensina I em angiotensina II. Como a angiotensina II está reduzida, os 
pequenos vasos sanguíneos se dilatam, reduzindo a resistência vascular periférica. 

4. A secreção reduzida de aldosterona promove a excreção renal de sal e água. Isso reduz o volume de sangue que o coração 
necessita bombear, reduzindo portanto a pressão sanguínea. 
Certos inibidores da ECA podem também ser usados para tratar pacientes com falência cardíaca ou após infarto do miocárdio. 

Contudo, os inibidores da ECA podem causar vários tipos de interações com outros fármacos cardiovasculares. 

=m Todos os inibidores da ECA potencializam os efeitos hipotensivos dos diuréticos e de outros anti-hipertensivos como os 
betabloqueadores. 

m Quando os inibidores da ECA são usados com diuréticos poupadores de potássio, com suplementos de potássio ou com 


substâncias contendo sais de potássio, pode ocorrer hiperpotassemia. 


Os inibidores da ECA também interagem com outros medicamentos receitados e de venda livre (OTC). Por exemplo, pacientes 
tomando inibidores da ECA devem evitar AINEs que não apenas reduzem o efeito dos inibidores da ECA, mas também podem 
alterar a função renal. 


Benazepril 


Benazepril (Lotensin) é receitado em comprimidos. Para pacientes que não estejam também tomando um diurético, a dose de 
manutenção é geralmente o dobro da quantidade dada a um paciente que está tomando um diurético. 


Captopril 
Captopril (Capoten) é tomado oralmente em comprimidos. O fármaco é empregado no tratamento da falência cardíaca congestiva e 


na disfunção ventricular esquerda após um IM agudo. Se esse fármaco não puder controlar a hipertensão sozinho, a adição de um 
diurético pode tornar o captopril mais eficaz. 
Além das reações adversas comuns a todos os fármacos dessa classe, o captopril pode causar: 
m proteinúria 
m neutrófilos e granulócitos (tipos de leucócitos) reduzidos 
E erupção 
m perda de paladar 
m hipotensão 
m reação alérgica grave 


Enalapril 


Enalapril (Vasotec) é em geral tomado pela boca em comprimidos, embora esteja disponível uma concentração IV para injeção ou 
infusão. A forma injetável é fabricada com o nome comercial de Enalaprilat. 


AERA Se você se depara com o nome de um fármaco genérico que termina em -pril, é provavelmente um inibidor da 
ECA. 

Fosinopril 

Fosinopril (Monopril) está disponível em comprimidos e é empregado para tratar a hipertensão e a falência cardíaca congestiva. 
Lisinopril 

Lisinopril (Prinvil, Zestril) é tomado oralmente em comprimidos e é empregado para tratar a hipertensão. Se o paciente está 


tomando um diurético, a dose desse fármaco provavelmente será reduzida. Lisinopril é também empregado em pacientes estáveis 
dentro de 24 h de um IM agudo para melhorar as possibilidades de sobrevivência. 
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Reações Adversas aos Inibidores da Enzima de Conversão da Angiotensina 
Os inibidores da ECA podem produzir estas reações adversas: 


m dor de cabeça 

fadiga 

tosse seca, não produtiva e persistente 

angioedema 

reações GI 

concentrações séricas aumentadas de potássio 

formigamento na garganta 

elevações transitórias no sangue do nitrogênio ureico e dos níveis séricos de creatinina (indicadores da função renal) 


A tosse seca, não produtiva e persistente associada a um inibidor da ECA é uma razão comum pela qual os pacientes 
interrompem o uso do fármaco. 


Moexipril 


P4 


Moexipril (Univasc) está disponível em comprimidos. Se necessário, um diurético pode ser adicionado. Nesse caso a dose é 
diminuída. 


Quinapril 


Quinapril (Accupril) é fabricado em comprimidos e mais frequentemente administrado para a hipertensão, embora ocasionalmente 
seja receitado para pacientes com falência cardíaca congestiva. Pacientes idosos e os que estejam tomando diuréticos podem não 
necessitar de aumento da dose como aqueles que estão tomando esse fármaco. 


Ramipril 


Ramipril (Altace) está disponível em comprimidos e em cápsulas e é empregado na falência cardíaca, após um IM e para reduzir o 
risco de IM, de AVC e de morte por causas cardiovasculares. 


Trandolapril 


Trandolapril (Mavik) é produzido como comprimidos regulares e comprimidos de liberação prolongada. É usado com mais 
frequência para tratar a hipertensão. O comprimido de liberação prolongada é combinado com 180 mg ou 240 mg de verapamil. É 
também empregado no tratamento da falência cardíaca ou da disfunção ventricular após IM. 


Bloqueadores do Receptor de Angiotensina Il 


Os bloqueadores do receptor de angiotensina II (BRAs) baixam a pressão sanguínea ao bloquearem o efeito vasoconstritor da 
angiotensina II. Eles são com frequência uma alternativa para os pacientes que interromperam o uso de inibidores da ECA devido à 
reação adversa comum de tosse seca, não produtiva e persistente. Esses fármacos podem ser usados sozinhos ou em combinação 
com diuréticos e outros fármacos. (Os produtos de combinação estão incluídos no quadro de Classificação de Fármacos no final 
deste capítulo.) 
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Diferentes Mecanismos de Ação, Mesmo Efeito 


Os inibidores da ECA e os BRAs atuam diminuindo a pressão sanguínea ao interferirem no processo renina-angiotensina- 
aldosterona que começa nos rins. Mas, como você leu anteriormente, os inibidores da ECA bloqueiam a conversão da 
angiotensina | em angiotensina Il. BRAs não bloqueiam essa conversão. Ao contrário, eles bloqueiam a ligação da angiotensina || 
ao receptor AT1. Isso impede a angiotensina Il de exercer suas propriedades vasoconstritoras e de promover a secreção de 
aldosterona. O resultado é a diminuição da pressão sanguínea. 


Em resumo, como tratamento da hipertensão, os inibidores da ECA e os BRAs dão o mesmo resultado. Eles agem apenas em 
diferentes estágios do processo. 


Há várias interações associadas a BRAs. Por exemplo, AINEs podem reduzir os efeitos anti-hipertensivos dos BRAs. Além 
disso, os suplementos de potássio podem aumentar o risco de hiperpotassemia se são usados quando tomando BRAs. BRAs 
específicos têm reações adicionais com certos fármacos. Elas são apresentadas nas abordagens seguintes dos BRAs individuais. 


Candesartana e Eprosartana 


Candesartana (Atacand) é tomada oralmente em comprimidos e é usada para tratar a falência cardíaca congestiva. 


Eprosartana (Teveten) está disponível em comprimidos orais e é usada para tratar a hipertensão. E tomada sozinha ou com 
outros anti-hipertensivos. 
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Reações Adversas aos Bloqueadores do Receptor de Angiotensina Il 
Reações adversas aos BRAs incluem: 


m dor de cabeça e fadiga 


tosse e formigamento na garganta 

angioedema 

sintomas Gl 

nível sérico aumentado de potássio 

elevações transitórias do nitrogênio ureico e dos níveis séricos de creatinina 


Irbesartana 


Irbesartana (Avapro) é receitada como comprimidos orais. Como a irbesartana protege o sistema renal, é com frequência receitada 
para pacientes diabéticos do tipo 2. 


Losartana 


Losartana (Cozaar) é tomada oralmente em comprimidos. Como a irbesartana, esse fármaco é utilizado em pacientes que têm 
diabetes do tipo 2. Quando losartana é tomada com fluconazol, pode resultar um aumento sanguíneo de losartana, levando a 
hipotensão. Por outro lado, rifampicina pode diminuir o metabolismo da losartana e diminuir o seu efeito. 


ARA Quando você se deparar com o nome genérico que termine em -sartana, é mais provável ser um BRA. 


Olmesartana 


Olmesartana (Benicar) está disponível em comprimidos. Nos pacientes com função renal prejudicada que estejam tomando 
diuréticos, deve ser considerada uma dose inicial baixa. 


Valsartana 


Valsartana (Diovan) é tomada oralmente como comprimidos. Se a dose inicial não diminui o suficiente a pressão sanguínea do 
paciente, a dose pode ser aumentada ou um diurético pode ser adicionado. Valsartana é também usada em tratar pacientes 
cardíacos. Ela reduz o risco de mortes em pacientes estáveis que tiveram um IM e que têm disfunção ou falência ventricular 
esquerda. 


Alisquirena 


Alisquirena (Tekturna) é um inibidor da renina empregado para tratar a hipertensão. Ele age relaxando os vasos sanguíneos, o que 

diminui a pressão sanguínea e ajuda o coração a bombear o sangue mais facilmente. Alisquirena está disponível em comprimidos. 
Uma reação adversa comum a esse fármaco é diarreia branda. Reações adversas mais graves incluem: 

m reações alérgicas graves, como erupção, dificuldade de respirar ou edema das mãos, olhos, boca, face, lábios ou língua 

m sintomas de pressão sanguínea baixa, incluindo desmaio, vertigem ou tontura 

= deglutição difícil 


FÁRMACOS DIURÉTICOS 





Diuréticos são empregados para promover a excreção de água e eletrólitos pelos rins. Assim, eles desempenham um papel 
importante no tratamento da hipertensão, bem como de outras condições cardiovasculares. 
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Como os Diuréticos Atuam 


A maioria dos diuréticos atua nos túbulos renais dos néfrons. O néfron é a unidade funcional do rim. Cada rim contém 
aproximadamente um milhão deles. Eles filtram o sangue, removendo excretas como ureia e amônia. Durante esse processo, 
alguma água, eletrólitos (potássio, sódio e cloreto) e fármacos podem também ser removidos. Esse filtrado (o líquido removido 
do sangue) a seguir passa pelo túbulo proximal, pela alça de Henle e pelos túbulos distais. Durante esse processo de excreção, 
alguns aminoácidos, glicose, eletrólitos e água são reabsorvidos pelos capilares finos que circundam os túbulos distal e proximal 
e a alça de Henle, e daí retornam à corrente sanguínea. O que não é excretado vai para a bexiga e é excretado como urina. 


Os principais tipos de diuréticos empregados como fármacos cardiovasculares incluem: 
m diuréticos tiazídicos e semelhantes aos tiazídicos 
m diuréticos de alça 
m diuréticos poupadores de potássio 


Diuréticos Tiazídicos e Semelhantes aos Tiazídicos 


Diuréticos tiazídicos e os diuréticos semelhantes aos tiazídicos agem impedindo que o sódio seja reabsorvido pelos rins. A medida 
que o sódio é excretado, ele puxa água consigo. O volume sanguíneo diminui, levando inicialmente a um débito cardíaco reduzido. 
Mas se a terapia continua o débito cardíaco e o volume sanguíneo se estabilizam. 


O uso a longo prazo desses fármacos causa vasodilatação arteriolar, o que baixa a pressão sanguínea. Esse efeito, combinado 
com a diminuição do volume sanguíneo que os fármacos produzem, os torna úteis no tratamento a longo prazo da hipertensão. Eles 
são empregados para tratar o edema causado pela falência cardíaca de branda a moderada, por doença hepática ou renal ou por 
terapia com estrogênios e com corticosteroides. Além disso, como diminuem os níveis de cálcio na urina, eles são empregados, 
sozinhos ou com outros fármacos, para impedir o desenvolvimento ou a recorrência de cálculos renais. 

Em pacientes com diabetes insípido (um distúrbio que causa excessiva produção de urina e sede), esses fármacos têm o oposto 
de seu efeito usual. Eles na verdade diminuem o volume urinário, possivelmente através de suas ações depletoras de sódio e de 
redução do volume sanguíneo. 

Os diuréticos tiazídicos incluem: 

m bendroflumetiazida 
m clorotiazida 

ma hidroclorotiazida 

= meticlotiazida 


Os diuréticos semelhantes aos tiazídicos incluem: 


indapamida 
metolazona 


quinetazona 


Volume líquido, pressão sanguínea e níveis séricos de eletrólitos alterados resultam de interações de outros fármacos com os 
diuréticos tiazídicos e com os semelhantes a estes. Por exemplo: 


m Tomar corticosteroides, corticotropina ou anfotericina com esses diuréticos pode causar hipopotassemia. 

a AINEs, incluindo os inibidores da ciclo-oxigenase-2 (COX-2), podem reduzir os efeitos anti-hipertensivos desses diuréticos. 

m Esses diuréticos podem aumentar os níveis sanguíneos de glicose, necessitando de doses maiores de insulina e de 
antidiabetogênicos orais. 

m Hiponatremia (baixos níveis de sódio no sangue) e resistência aos tiazídicos podem também ocorrer. 

m Diuréticos tiazídicos e diuréticos semelhantes aos tiazídicos podem aumentar os níveis de lítio. 

m Esses diuréticos podem aumentar a resposta aos relaxantes musculares esqueléticos. 


Bendroflumetiazida 


Bendroflumetiazida é fabricada como comprimidos orais. Ela também pode ser encontrada em combinação com outros fármacos. 
Ela age diminuindo a força cardíaca e alentecendo o batimento cardíaco. Isso ajuda o coração a bater mais regularmente e a reduzir 
a quantidade de trabalho que ele tem que executar. O fármaco também aumenta a eliminação de excesso de líquido, o que ajuda a 
diminuir a pressão sanguínea. 


Clorotiazida e Hidroclorotiazida 
Clorotiazida (Diuril) é produzida como uma suspensão oral e como comprimidos. Está também disponível como uma solução para 
injeção. 

Hidroclorotiazida (Ezide) está disponível como comprimidos ou cápsulas. O fármaco é tomado uma vez/dia para controlar a 
hipertensão ou reduzir o edema. Quando escrita, é geralmente abreviada como HCTZ. 
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Reações Adversas aos Diuréticos Tiazídicos e aos Semelhantes aos Tiazídicos 
As reações adversas mais comuns a esses fármacos incluem: 


m volume sanguíneo reduzido 
m hipotensão ortostática 

= hiponatremia 

= hipopotassemia 


Esses fármacos são contraindicados em pacientes que são alérgicos às sulfonamidas. Um paciente que seja alérgico às sulfas 
pode sofrer uma reação alérgica a essa classe de diuréticos. 


Meticlotiazida e Indapamida 
Meticlotiazida está disponível em comprimidos para tratar hipertensão e edema. 


Indapamida é receitada como comprimidos orais para hipertensão e edema. 


Clortalidona e Metolazona 


Clortalidona (Thalitone) está disponível em comprimidos para tratar hipertensão e edema. 


Metolazona (Zaroxolyn) é tomada oralmente em comprimidos para tratar hipertensão. Esse fármaco também é utilizado para 
tratar edema resultante de falência cardíaca ou doença renal. 


Diuréticos de Alça 


Os diuréticos de alça são fármacos muito potentes. Eles são os diuréticos mais fortes disponíveis, produzindo o maior volume de 
urina. Eles têm esses nome porque atuam principalmente sobre a alça de Henle — a parte do néfron responsável por concentrar a 
urina — para aumentar a excreção de sódio, cloreto e água. Esses fármacos podem também inibir a reabsorção de sódio, cloreto e 
água. 

Esses fármacos são empregados para tratar edema associado a falência cardíaca, doença hepática ou síndrome nefrítica (doença 
renal). Quando receitados para tratar hipertensão, eles geralmente são utilizados com um diurético poupador de potássio ou um 
suplemento de potássio para prevenir hipopotassemia. 


Os diuréticos de alça produzem uma variedade de interações com outros fármacos. 


m O risco de ototoxicidade aumenta (lesão aos órgãos da audição) quando aminoglicosídios e cisplatina são tomados com 
diuréticos de alça, especialmente com altas doses de furosemida. 
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Reações Adversas aos Diuréticos de Alça 


Como os diuréticos de alça são fármacos particularmente poderosos, reações adversas a eles podem ser graves. A mais grave 
envolve os desequilíbrios hidroeletrolíticos. Reações adversas comuns aos diuréticos de alça incluem: 


m perda excessivamente grande de volume líquido (especialmente em pacientes idosos) 
m hipotensão ortostática 

= hiperuricemia (excesso de ácido úrico no sangue) 

= hipocloremia 

= hiponatremia 

= hipocalcemia 

= hipomagnesemia 


= Quando glicosídios cardíacos e diuréticos de alça são tomados juntos, eles podem aumentar o risco de desequilíbrios eletrolíticos 
que podem provocar arritmias. 

m Diuréticos de alça reduzem o efeito de antidiabetogênicos orais. Isso pode resultar em hiperglicemia. 

a Os diuréticos de alça podem aumentar o risco de toxicidade pelo lítio. 


Bumetanida 


Bumetanida é um diurético de ação muito curta. E 40 vezes mais potente do que mesmo a furosemida, outro poderoso diurético de 


alça abordado a seguir. Bumetanida é em geral tomada oralmente em comprimidos. 


Para pacientes que não podem tomar fármacos oralmente, uma solução está disponível para injeção IM. Ela pode ser 
administrada em forma diluída por injeção como um IV-push. A solução pode também ser misturada com líquido IV e infundida 
intravenosamente no paciente. 


INESME Pacientes tomando diuréticos, exceto os diuréticos poupadores de potássio, com frequência tomam um 
suplemento de potássio. Quando preencher uma receita para um diurético de alça ou um diurético tiazídico, verifique 
duas vezes o perfil do paciente para ver se o suplemento de potássio foi pedido previamente. Não deixe de se comunicar 
com o farmacêutico se o paciente não estiver atualmente tomando um suplemento de potássio com um diurético de alça 


ou com um diurético tiazídico. 

Acido Etacrínico 

Ácido etacrínico (Edecrin) é administrado oralmente em comprimidos. Esse fármaco pode ser também administrado por injeção. 
Como os outros diuréticos de alça, o ácido etacrínico é usado para tratar edema, assim como hipertensão. 


Furosemida 


Furosemida (Lasix) é um poderoso diurético que está disponível em comprimidos. Uma solução que pacientes podem beber está 
disponível como alternativa aos comprimidos. Uma forma injetável está disponível para tratar edema agudo de pulmão. Outros 
anti-hipertensivos são com frequência usados com esse fármaco se ele não baixar a pressão sanguínea de modo adequado quando 


administrado sozinho. 


No BALCÃO 





Furosemida 





4 Um paciente recebe uma receita para “furosemida 20 mg oral diários”. Qual é a melhor hora do dia para o paciente 
tomar essa medicação? 


Furosemida é um diurético de alça, que aumenta a produção de urina. O paciente deve tomar a medicação a cada manhã, de 
modo que possa esvaziar sua bexiga quando necessário. Você prefere evitar que pacientes idosos se levantem à noite, porque 
isso aumenta a possibilidade de quedas e poderia levar a acidentes. Se a medicação for receitada duas vezes/dia, a segunda 
dose deve ser tomada ao fim da tarde ou no começo da noite para evitar nictúria. 


Torsemida 


Torsemida (Demadex) é fabricada como comprimidos. O fármaco é também usado para puxar o excesso de líquido de pacientes 
com falência cardíaca, falência renal crônica ou doença hepática. Se a dose normal não controla a pressão sanguínea, outro tipo de 
anti-hipertensivo é com frequência adicionado. 


Diuréticos Poupadores de Potássio 


Os diuréticos poupadores de potássio têm efeitos diuréticos e anti-hipertensivos mais fracos do que os outros diuréticos. Mas eles 
também têm a vantagem de poupar potássio. Eles são geralmente empregados com outros diuréticos para aumentar a ação desses 
diuréticos ou para neutralizar os efeitos desperdiçadores desse ionte. Além da hipertensão, os diuréticos poupadores de potássio 
são empregados para tratar: 


= edema 

m falência cardíaca 

= hipopotassemia induzida por diuréticos em pacientes com falência cardíaca 
m cirrose hepática 

m síndrome nefrótica (condição anormal dos rins) 


Espironolactona, um dos principais diuréticos poupadores de potássio, é também empregada para tratar o hirsutismo (crescimento 
excessivo de pelo) e o hiperaldosteronismo (secreção excessiva de aldosterona). Você lerá mais acerca deste fármaco adiante. 
Os diuréticos poupadores de potássio atuam no túbulo distal dos néfrons. Sua ação produz os seguintes efeitos: 
m À excreção urinária de sódio e água aumenta, assim como a excreção de iontes cloreto e cálcio. 
= A excreção de iontes potássio e hidrogênio diminui. 


= O resultado é a redução da pressão sanguínea e o aumento dos níveis séricos de potássio. 


Poucas interações estão associadas aos diuréticos poupadores de potássio. As que ocorrem não são estão diretamente 
relacionadas com os fármacos, e sim com os efeitos poupadores de potássio. 


Espironolactona 


Espironolactona (Aldactone) é fabricada como comprimidos. Esse fármaco é estruturalmente semelhante à aldosterona, o que lhe 
permite agir como um antagonista desse hormônio. Anteriormente neste capítulo, você aprendeu que a aldosterona promove a 
retenção de sódio e água e a perda de potássio. Espironolactona neutraliza esses efeitos por competir com a aldosterona pelos 
receptores. Como resultado, mais sódio e água são excretados e mais potássio é retido. 
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Reações Adversas aos Diuréticos Poupadores de Potássio 


Poucas reações adversas acompanham o uso dos diuréticos poupadores de potássio. Contudo, seus efeitos de poupar potássio 
podem levar a hiperpotassemia, especialmente se são dados com um suplemento de potássio ou com uma dieta rica desse 
ionte. 


Amilorida e Triantereno 


Amilorida (Midamor) está disponível em comprimidos 


Triantereno (Dyrenium) é produzido em cápsulas. Esse fármaco é empregado principalmente para tratar edema. 


FÁRMACOS ANTILIPÊMICOS 





Fármacos antilipêmicos são empregados para baixar os níveis anormalmente altos de lipídios, como os triglicerídios e o 
colesterol. 


Triglicerídios são compostos constituídos por glicerol (um álcool tri-hidroxilado) e ácidos graxos. Eles são o tipo mais comum 
de lipídio do organismo e armazenados nas células adiposas para uso posterior. Em quantidades normais, os triglicerídios são 
importantes para uma boa saúde. Mas acredita-se que níveis altos de triglicerídios desempenhem um papel como causadores de 
doença cardíaca. Níveis sanguíneos normais de triglicerídios são abaixo de 150 mg/d£, enquanto níveis acima de 200 mg/dt são 
considerados altos. 


Colesterol é uma das substâncias semelhantes a lipídio de que o organismo necessita para funcionar. Há três tipos de colesterol: 
lipoproteína de alta densidade (HDL), lipoproteína de baixa densidade (LDL) e lipoproteína de muito baixa densidade (VLDL). 
Elas são descritas a seguir: 
= HDL consiste em mais proteína do que lipídio. É às vezes chamada de “bom colesterol” porque altos níveis dela no sangue (45 
mg/dt ou mais) parecem proteger contra doença cardíaca. 
= LDL é constituída de mais lipídio do que proteína. É chamada de “mau colesterol”, porque um alto nível dela (acima de 160 
mg/dt) é um fator de risco para doença cardíaca, endurecimento das artérias (aterosclerose) e AVC. Um nível de LDL abaixo 
de 100 é considerado saudável. 

= VLDL quase não tem proteína. Seu principal propósito é distribuir os triglicerídios produzidos no fígado. Um nível alto de 
VLDL pode causar o acúmulo de colesterol nas artérias e aumentar o risco de doença cardíaca e AVC. 


O colesterol total é a soma sanguínea de HDL, LDL e VLDL. Um nível de colesterol total abaixo de 200 mg/dt é desejável, 
especialmente se LDL está abaixo de 100 e a proporção de HDL em relação ao colesterol total é alta. Os níveis de colesterol total 
acima de 240 são considerados altos e são frequentemente tratados com fármacos antilipêmicos. Eles são empregados para baixar 
os níveis de lipídios em combinação com mudanças do estilo de vida — como alimentação apropriada, perda de peso e exercício — e 
com o tratamento do distúrbio subjacente que possa estar causando uma anormalidade lipídica. 


As classes de fármacos antilipêmicos incluem: 
m fármacos sequestrantes de ácidos biliares 


m derivados do ácido fíbrico 
m inibidores da 3-hidroxi-3-metilglutaril CoA (HMG-CoA) redutase 


m ácido nicotínico 
m inibidores da absorção de colesterol 


Fármacos Sequestrantes de Ácidos Biliares 


Os fármacos sequestrantes de ácidos biliares são resinas que removem os ácidos biliares em excesso dos depósitos lipídicos 
debaixo da pele. Esses são fármacos de eleição para tratar a hipercolesterolemia familiar (hiperlipoproteinemia do tipo Ia) quando 
o paciente não pode baixar seu nível de colesterol LDL apenas com a alimentação. Pacientes cujos níveis de colesterol os colocam 
em risco grave de DAC provavelmente necessitarão de mais de um desses fármacos além de alterações alimentares. 


Os fármacos sequestrantes de ácidos biliares são tomados oralmente, mas não são absorvidos no aparelho GI. Ao contrário, eles 
permanecem no intestino, onde se combinam com os ácidos biliares por cerca de 5 h. O composto que se forma é excretado nas 
fezes. 


Enquanto isso, a diminuição do nível de ácidos biliares provoca o fígado a produzir mais ácidos biliares a partir do colesterol. 
Quando o colesterol deixa a corrente sanguínea e as outras áreas de armazenamento para repor os ácidos biliares perdidos, os 
níveis sanguíneos de colesterol diminuem. Além disso, como o intestino delgado necessita de ácidos biliares para degradarem os 
lipídios, a absorção de todos os lipídios e todos os fármacos lipossolúveis diminui até que os ácidos biliares sejam repostos. 

Os fármacos sequestrantes de ácidos biliares produzem as seguintes interações: 

a Eles podem se ligar a fármacos ácidos no aparelho GI e diminuir a absorção e a eficácia desses fármacos. Fármacos ácidos que 
provavelmente são afetados incluem barbituratos, fenitoína, penicilinas, cefalosporinas, hormônios tireoidianos, derivados da 
tireoide e digoxina. 

a Eles podem diminuir a absorção de propranolol, tetraciclina, furosemida, penicilina G, hidroclorotiazida e genfibrozila. 
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Reações Adversas aos Fármacos Sequestrantes de Ácidos Biliares 


As reações a curto prazo a esses fármacos são relativamente brandas. Reações mais graves podem resultar do uso a longo 
prazo. As reações GI da terapia a longo prazo incluem: 


E grave impactação fecal 
m vômitos e diarreia 
m irritação hemorroidal 


Mais raramente, podem ocorrer úlceras pépticas e sangramentos, cálculos biliares e inflamação da vesícula biliar. 


m Eles podem reduzir a absorção de vitaminas lipossolúveis, como as vitaminas A, D, E e K. A má absorção de vitamina K pode 
afetar de modo significativo o tempo de protrombina, aumentando o risco de sangramento. 


Colestiramina 


Colestiramina (Prevalite, Questran, Questran Light) é um pó que o paciente mistura com a água ou outro líquido e bebe 
duas vezes/dia, geralmente com uma refeição. Vem na forma de pacotes individuais ou em uma lata com uma concha. Cada pacote 
ou concha de pó fornece 4 g do fármaco. 


Colestipol e Colesevelam 


Colestipol (Colestid) está disponível em comprimidos e grânulos de 1 g para suspensão oral. 


Colesevelam (WelChol) é receitado em comprimidos e deve ser tomado com alimento e líquido. 


Derivados do Ácido Fíbrico 


Acido fíbrico é produzido por vários fungos. Dois derivados desse ácido são o fenofibrato e a genfibrozila. Esses fármacos são 
empregados principalmente para reduzir os níveis de triglicerídios, especialmente os ligados à VLDL. Em menor escala, são 
também usados para reduzir os níveis sanguíneos de colesterol, particularmente os níveis elevados de LDL. 


O mecanismo exato de como esses fármacos agem não é conhecido. Mas pesquisadores acreditam que os derivados do ácido 
fíbrico podem: 


m reduzir a produção de colesterol no início de sua formação 
m mover o colesterol dos tecidos 
m aumentar a excreção de colesterol 
m diminuir a produção e a secreção de lipoproteínas 
m diminuir a formação de triglicerídios 
Deve-se ter ciência de várias interações envolvendo os derivados do ácido fíbrico: 


m Esses fármacos podem deslocar os fármacos ácidos como barbituratos, fenitoína, derivados tireoidianos e glicosídios cardíacos. 
ma O risco de sangramento aumenta quando esses fármacos são tomados com anticoagulantes orais. 
= O emprego de derivados de ácido fíbrico pode ter efeitos GI desagradáveis. 


Fenofibrato 


Fenofibrato (Antara, Lofibra, Lipofen, Tricor, Triglide) vem em uma ampla variedade de doses. Pode ser receitado como cápsulas 
ou comprimidos. A dose diária varia de acordo com o tipo de hiperlipidemia a ser tratada, como o nome patenteado do fármaco a 
ser empregado e com a resposta do paciente ao fármaco. 


Genfibrozila 
Genfibrozila (Lopid) é fabricada apenas em comprimidos. Esse fármaco é usado com frequência em pacientes que têm má resposta 
aos fármacos sequestrantes de ácidos biliares ou que não os podem tolerar bem. 


Além dos outros efeitos dos derivados do ácido fíbrico, esse fármaco também aumenta os níveis sanguíneos de HDL (“bom 
colesterol”) e aumenta a capacidade do sangue de dissolver colesterol. 


Inibidores da HMG-CoA Redutase 


Os inibidores da HMG-CoA redutase são geralmente conhecidos como estatinas. Esses fármacos baixam os níveis lipídicos ao 
interferirem com a produção de colesterol. Eles fazem isso interferindo com a enzima responsável por converter HMG-CoA em 
mevalonato, que é uma etapa inicial na produção hepática de colesterol. 


As estatinas são usadas para tratar a colesterolemia primária ao reduzir os níveis de LDL (“mau colesterol”) e de colesterol total. 
Elas têm o benefício adicional de elevar brandamente os níveis de HDL. Por causa de seu efeito sobre a LDL e sobre o colesterol 
total, elas são também são empregadas para reduzir o risco de DAC e para impedir IM ou acidente vascular cerebral em pacientes 
com altos níveis de colesterol. 


O uso de estatinas pode produzir uma gama de interações entre fármacos: 

m Tomar uma estatina com cetoconazol, claritromicina, eritromicina, fluconazol, genfibrozila, itraconazol ou niacina aumenta o 
risco de miopatia ou rabdomiopatia (uma decomposição potencialmente fatal do músculo esquelético, causando falência renal). 

m Lovastatina e sinvastatina podem aumentar o risco de sangramento quando administradas com varfarina (Coumadin). 

= Todas as estatinas devem ser administradas 1 h antes ou 4 h após a administração de qualquer fármaco sequestrante de ácidos 
biliares. 


Atorvastatina 


Atorvastatina (Lipitor) é tomada uma vez/dia em comprimidos. A dose inicial é ajustada para cima se necessário, com base nos 
resultados do paciente. E tomada sozinha ou como um adjuvante aos tratamentos que baixam os lipídios. 


Fluvastatina 


Fluvastatina (Lescol, Lescol XL) é produzida em cápsulas e como comprimidos de liberação prolongada de 24 h. 


AA Os inibidores da HMG-CoA redutase são facilmente reconhecidos por seus nomes genéricos. A maioria dos 
fármacos dessa classe tem nomes genéricos que terminam em -statina. 


Lovastatina 


Lovastatina (Altoprev, Mevacor) está disponível em comprimidos e em comprimidos de liberação prolongada de 24 h. 


Pravastatina 


Pravastatina (Pravachol) é fabricada como comprimidos. Você deve estar ciente de que a dose de pravastatina é reduzida em 


pacientes que estão tomando imunossupressores. 


Sinvastatina 


Sinvastatina (Zocor) é um fármaco geralmente receitado usado para tratar a hipercolesterolemia. Está disponível em comprimidos. 


Ácido Nicotínico 
Ácido nicotínico, também conhecido como niacina (Niaspan, Slo-Niacin) ou vitamina B,, é uma vitamina hidrossolúvel que 


diminui os níveis de triglicerídios e de apolipoproteína B-100 e aumenta os níveis de HDL. Pode ser comprado sem receita como 
um fármaco de venda livre, embora receitas sejam às vezes prescritas para ele. 
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Reações Adversas aos Inibidores da HMG-CoA Redutase 


As estatinas podem alterar os estudos de função hepática, aumentando os níveis de aspartato aminotransferase, alanina 
aminotransferase, fosfatase alcalina e bilirrubina. Outros efeitos hepáticos podem incluir pancreatite, hepatite e cirrose. 

Mialgia (dor muscular) é o efeito musculoesquelético mais comum, embora dor articular e cáimbras musculares também 
possam ocorrer. Miopatia e rabdomiopatia são reações raras a esses fármacos, mas são potencialmente graves. 


Reações GI possíveis incluem náuseas, vômitos, diarreia, dor abdominal, flatulência e constipação intestinal. 
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Reações Adversas ao Ácido Nicotínico 
As reações adversas ao ácido nicotínico (niacina ou vitamina Bs) incluem: 


m rubor 

m náuseas e vômitos 

m diarreia 

m dor epigástrica ou subesternal 


Ácido nicotínico pode causar também hepatotoxicidade (lesão tóxica hepática). O risco dessa reação adversa é maior com as 
formas de liberação prolongada. 


Os comprimidos de liberação imediata e as cápsulas e os comprimidos de liberação prolongada estão disponíveis. 


Niacina é às vezes usada em combinação com outros fármacos para baixar os níveis de triglicerídios em pacientes que estão em 
alto risco de pancreatite. Por exemplo, niacina está disponível como um produto de combinação com lovastatina. É também útil em 
baixar os níveis de LDL e de colesterol total e pode ser empregada com outros antilipêmicos para elevar os níveis de HDL. 

Mesmo sendo um fármaco de venda livre, a niacina tem de ser usada com cuidado. Você deve ter em mente os seguintes riscos: 
m Tomar niacina com uma estatina pode aumentar o risco de miopatia e de rabdomiopatia. 
= Tomar kava (um diurético herbáceo) com niacina pode aumentar o risco de lesão hepática. 

m Niacina é contraindicada em pessoas que são hipersensíveis a ela ou que têm disfunção hepática, úlcera péptica ativa ou 
sangramento arterial. 
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Como Funcionam os Inibidores da Absorção de Colesterol 


Ezetimibe tem um mecanismo de ação diferente dos outros fármacos antilipêmicos. Em vez de interferir na produção de 
colesterol (como fazem as estatinas) ou no aumento da produção hepática de ácidos biliares (como no caso dos fármacos 
sequestrantes de bile), ezitimibe inibe a absorção de colesterol no intestino delgado. 


1. Ezetimibe tem um mecanismo de ação diferente dos outros fármacos antilipêmicos. Em vez de interferir na produção de 
colesterol (como fazem as estatinas) ou no aumento da produção hepática de ácidos biliares (como no caso dos fármacos 


sequestrantes de bile), ezitimibe inibe a absorção de colesterol no intestino delgado. 
2. A ação de NPC1L1 é inibida, o que significa que os intestinos absorvem menos colesterol. 
3. Como resultado, menos colesterol é transportado dos intestinos para o fígado. 


4. Os estoques de colesterol hepático são reduzidos, e o clearance sanguíneo de colesterol é aumentado. 


m Fármacos sequestrantes de ácidos biliares podem se ligar à niacina e diminuir sua eficácia. 


Doses elevadas de niacina podem produzir vasodilatação e causar rubor. As formas de liberação prolongada tendem a causar 
menos vasodilatação do que as formas de liberação imediata. Tomar ácido acetilsalicílico 30 min antes da tomada de niacina ajuda 
a minimizar o rubor, assim como tomar à noite a forma de liberação prolongada. 


Inibidores da Absorção de Colesterol 


Como o nome sugere, os inibidores da absorção de colesterol bloqueiam a absorção de colesterol e fitoesteróis correlatos do 
intestino. Ezetimibe (Zetia) é o fármaco dessa classe. Ele reduz os níveis de colesterol ao inibir a absorção de colesterol pelo 
intestino delgado. Isso reduz a entrega ao fígado de colesterol nos alimentos consumidos, o que diminui os estoques hepáticos de 
colesterol e, em consequência, a quantidade dele circulando no sangue. 


Uma cápsula de ezetimibe de 10 mg é tomada uma vez/dia. Pode ser tomada sozinha ou combinada com uma estatina. Pode 
ajudar a baixar a LDL e o colesterol total e elevar a HDL quando a dose máxima das estatinas é ineficaz. 


Tomar colestiramina com ezetimibe pode diminuir a eficácia desse último. Tomar ciclosporina, fenofibrato ou genfibrozila leva 
a níveis aumentados de ezetimibe. 
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Reações Adversas aos Inibidores da Absorção de Colesterol 
As reações adversas aos inibidores da absorção de colesterol incluem: 


fadiga 
dor abdominal e diarreia 
faringite (garganta inflamada) e sinusite 
artralgia (dor articular) 
dor nas costas 
tosse 
Quando esses fármacos são dados com um inibidor da HMG-CoA redutase (estatina), as reações adversas mais comuns 
são: 


dor torácica 
vertigem 

dor de cabeça 
faringite 
sinusite 

dor abdominal 
diarreia 
infecção da parte superior do aparelho respiratório 
dor nas costas 
artralgias 
mialgia 


TESTE RÁPIDO 


Responda as seguintes questões de múltipla escolha. 


1. Qual estatina é fabricada como o nome patenteado de Lipitor? 


a. atorvastatina 
b. fluvastatina 
c. lovastatina 
d. pravastatina 
2. Qual destes antiarrítmicos não é da classe I? 
a. lidocaína 
b. propranolol 
c. quinidina 
d. tocainida 
3. Que tipo de fármaco provavelmente deveria ser tomado pelo mesmo motivo que um bloqueador alfa-adrenérgico? 
a. um inibidor da HMG-CoA redutase 
b. um antiarrítmico da classe IV 
c. um betabloqueador 
d. um inibidor do receptor de angiotensina II 
4. Em que situação se usaria digoxina? 
a. para baixar a pressão 
b. para controlar a angina crônica 
c. para tratar a falência cardíaca 
d. para baixar o colesterol total 
5. Que tipo de diuréticos deve ser evitado se um paciente é alérgico a sulfas? 
a. diuréticos tiazídicos e semelhantes aos tiazídicos 
b. diuréticos de alça 
c. diuréticos poupadores de potássio 
d. diuréticos depletores de norepinefrina 
Responda cada uma das seguintes questões em uma a três frases. 


1. Qual é o mecanismo de ação da nitroglicerina? 


2. Como os antiarrítmicos das classes IA, IB e IC diferem em seus modos de ação? 


3. Como os fármacos sequestrantes de ácidos biliares e as estatinas diferem no modo de reduzir o colesterol? 


4. Como os inibidores de PDE e os inibidores de ECA se assemelham? E em que diferem? 


5. Por que às vezes mais de um anti-hipertensivo é empregado para regular a pressão sanguínea de um paciente”? 


Responda as seguintes questões se verdadeiras ou falsas. 

1. —  Oobjetivo dos fármacos antilipêmicos é baixar LDL e aumentar HDL. 

2. — Os diuréticos são às vezes tomados com um anti-hipertensivo para ajudar a baixar a pressão sanguínea. 
3. — O fármaco popular Zocor é amplamente empregado para tratar arritmias cardíacas. 

4. —  Nitratos são fármacos inotrópicos que são empregados para tratar falência cardíaca congestiva. 

5. — Um paciente que esteja tomando uma estatina não deve tomar niacina de venda livre. 


Correlacione cada nome patenteado do fármaco na coluna da esquerda com seu uso na coluna da direita. 


1. Cardizem a. tratar angina 

2. Lanoxin b. tratar arritmias 

3. Lotensin c. tratar falência cardíaca 
4. Norpace d. tratar colesterol alto 

5. Zetia e. tratar hipertensão 


QUADRO DE CLASSIFICAÇÃO DE FÁRMACOS 


Classificação Nome(s) Comercial(is) 


comprimidos: Digitek, Lanoxin 
Fármacos inotrópicos digoxina solução oral: (não mais vendida sob nome comercial) 
injeção: Lanoxin 


inanrinona injeção: (não mais vendida sob nome comercial) 
milrinona injeção: (não mais vendida sob nome comercial) 


Fármacos ar cápsulas: Norpace 
ne disopiramida ; i 5 
antiarrítmicos cápsulas de liberação prolongada: Norpace CR 


comprimidos: Pronestyl 
procainimida comprimidos de liberação prolongada: Pronestyl SR 
injeção: (não mais vendida sob nome comercial) 


comprimidos: (não mais vendidos sob nome comercial) 
sulfato de quinidina comprimidos de liberação prolongada: (não mais vendidos sob nome 
comercial) 


comprimidos de liberação prolongada: (não mais vendidos sob nome 
gliconato de quinidina | comercial) 
injeção: (não mais vendida sob nome comercial) 


lidocaína injeção: Xylocaine 
mexiletina comprimidos: (não mais vendidos sob nome comercial) 
flecainida comprimidos: Tambocor 


comprimidos: Rythmol 





propafenona 


cápsulas de liberação prolongada: Rythmol SR 





QUADRO DE CLASSIFICAÇÃO DE FÁRMACOS (Continuação) 


Classificação Nome(s) Comercial(is) 


U , comprimidos: (não mais vendidos sob nome comercial) 
Pe propranoldl cápsulas de liberação prolongada: Inderal LA, Innopran XL 
injeção: Inderal 
solução oral: (não mais vendida sob nome comercial) 


acebutolol cápsulas: Sectral 
. comprimidos: Cordarone, Pacerone 
amiodarona Dia he i k ; 
injeção: (não mais vendida sob nome comercial) 
dofetilida cápsulas: Tikosyn 
ibutilida injeção: Corvert 
comprimidos: Betapace, Betapace AF, Sorine 
injeção: Adenocard, Adenoscan 


comprimidos: Isordil Titradose 
Fármacos dinitrato de comprimidos de liberação prolongada: Isochron 
antianginosos isossorbida cápsulas de liberação prolongada: Dilatrate SR 
comprimidos sublinguais: (não mais vendidos sob nome comercial) 


dinitrato de 
isossorbida e comprimidos: BiDil 
hidralazina 


mononitrato de comprimidos: Monoket, Ismo 
isossorbida comprimidos de liberação prolongada: Imdur 


adesivo transdérmico: NitroDur, Minitran 
pomada: Nitro-Bid 
spray sublingual: Nitrolingual Pump 
nitroglicerina cápsulas de liberação prolongada: (não mais vendidas sob nome 
comercial) 
comprimidos sublinguais: Nitrostat, Nitroquick 
injeção: (não mais vendida sob nome comercial) 


atenolol comprimidos: Tenormin 
atenolol e clortalidona | comprimidos: Tenoretic 


, comprimidos: Coreg 
carvedilol , f E 
cápsulas de liberação prolongada: Coreg CR 
comprimidos: Lopressor 
metoprolol comprimidos de liberação prolongada: Toprol XL 
injeção: Lopressor 


metoprolol e 





. o comprimidos: Lopressor HCT 
hidroclorotiazida 


nadolol comprimidos: Corgard 


QUADRO DE CLASSIFICAÇÃO DE FÁRMACOS (Continuação) 
Classificação Nome(s) Comercial(is) 


nadolol e 


o comprimidos: Corzide 
bendroflumetiazida 


Fármacos 
antianginosos comprimidos: (não mais vendidos sob nome comercial) 


injeção: Inderal 
cápsulas de liberação prolongada: Inderal LA, Innopran XL 
solução oral: (não mais vendida sob nome comercial) 


(Continuação) propranolol 


propranolol e 
hidroclorotiazida 


anlodipino comprimidos: Norvasc 


anlodipino e 
atorvastatina 


comprimidos: (não mais vendidos sob nome comercial) 


comprimidos: Caduet 


anlodipino e 


. cápsulas: Lotrel 
benazepril 


anlodipino e 


comprimidos: Exforge 
valsartana 


anlodipino e 
olmesartana 


comprimidos: Cardizem 
comprimidos de liberação prolongada: Cardizem LA 
diltiazem cápsulas de liberação prolongada: Cardizem CD, Cartia XT, Dilacor XR, Dilt- 
CD, Dilt-XR, Diltia XT, Taztia XT, Tiazac 
injeção: (não mais vendida sob nome comercial) 
cápsulas: (não mais vendidas sob nome comercial) 
nicardipino cápsulas de liberação prolongada: Cardene SR 
injeção: Cardene 
cápsulas: Procardia 
nifedipino comprimidos de liberação prolongada: Adalat CC, Afeditab CR, Nifediac CC, 
Nifedical XL, Procardia XL 
comprimidos: Calan 
gerada comprimidos de liberação prolongada: Calan SR, Covera-HS, Isoptin SR 
cápsulas de liberação prolongada: Verelan, Verelan PM 
injeção: (não mais vendida sob nome comercial) 


verapamil e 
trandolapril 


comprimidos: Azor 


comprimidos de liberação prolongada: Tarka 





comprimidos: Catapres 


Fármacos anti- AN À aan 
clonidina adesivo transdérmico: Catapres TTS 


hipertensivos Re 
injeção: Duraclon 


clonidina e clortalidona | comprimidos: Clorpres 
) 


comprimidos: (não mais vendidos sob nome comercial 


metildopa a K j . i 
injeção: (não mais vendida sob nome comercial) 


QUADRO DE CLASSIFICAÇÃO DE FÁRMACOS (Continuação) 


Classificação Nome(s) Comercial(is) 


metildopa e 


; a comprimidos: (não mais vendidos sob nome comercial) 
hidroclorotiazida 


Fármacos anti- 
hipertensivos : comprimidos: Cardura 
i T doxazosina TAS ; E 
(Continuação) comprimidos de liberação prolongada: Cardura XL 


fentolamina injeção: (não mais vendida sob nome comercial) 
prazosina cápsulas: Minipress 
terazosina cápsulas: (não mais vendidas sob nome comercial) 


comprimidos: Coreg 


carvedilol 
cápsulas de liberação prolongada: Coreg CR 


comprimidos: Trandate 


labetalol PSEA, B . , ; 
injeção: (não mais vendida sob nome comercial) 


reserpina comprimidos: (não mais vendidos sob nome comercial) 


comprimidos: (não mais vendidos sob nome comercial) 


hidralazina RR x í $ ; 
injeção: (não mais vendida sob nome comercial) 


hidralazina e 


; S cápsulas: Hydra-Zide 
hidroclorotiazida 


hidralazina e dinitrato sao P 
Í À comprimidos: BiDil 
de isossorbida 


minoxidil comprimidos: (não mais vendidos sob nome comercial) 
nitroprussiato injeção: Nitropress 
benazepril comprimidos: Lotensin 


benazepril e 
hidroclorotiazida 


benazepril e anlodipino | cápsulas: Lotrel 
captopril comprimidos: Capoten 


captopril e 
hidroclorotiazida 


comprimidos: Lotensin HCT 


comprimidos: Capozide 


comprimidos: Vasotec 


enalapril AU R . 
injeção: Enalaprilat 





enalapril e 
hidroclorotiazida 


fosinopril 


fosinopril e 
hidroclorotiazida 


lisinopril 


comprimidos: Vaseretic 


comprimidos: Monopril 


comprimidos: Monopril HCT 


comprimidos: Prinvil, Zestril 


QUADRO DE CLASSIFICAÇÃO DE FÁRMACOS (Continuação) 


Classificação 


Fármacos anti- 
hipertensivos 
(Continuação) 


lisinopril e 
hidroclorotiazida 


moexipril 


moexipril e 
hidroclorotiazida 


quinapril 


quinapril e 
hidroclorotiazida 


ramipril 


comprimidos: Prinzide, Zestoretic 


comprimidos: Univasc 


comprimidos: Uniretic 
comprimidos: Accupril 
comprimidos: Accuretic, Quinaretic 


cápsulas: Altace 
comprimidos: Altace 


trandolapril comprimidos: Mavik 


trandolapril e 
verapamil 


candesartana 


candesartana e 
hidroclorotiazida 


eprosartana 


eprosartana e 
hidroclorotiazida 


irbesartana 


irbesartana e 
hidroclorotiazida 


losartana 


losartana e 
hidroclorotiazida 


olmesartana 


olmesartana e 
hidroclorotiazida 


comprimidos de liberação prolongada: Tarka 


comprimidos: Atacand 


comprimidos: Atacand HCT 


comprimidos: Teveten 


comprimidos: Teveten HCT 


comprimidos: Avapro 


comprimidos: Avalide 


comprimidos: Cozaar 


comprimidos: Hyzaar 


comprimidos: Benicar 


comprimidos: Benicar HCT 





olmesartana e 
anlodipino 


valsartana comprimidos: Diovan 


valsartana e 
hidroclorotiazida 


valsartana e anlodipino | comprimidos: Exforge 
alisquirena comprimidos: Tekturna 


alisquirena e 
hidroclorotiazida 


Fármacos diuréticos bendroflumetiazida comprimidos: Naturetin 


QUADRO DE CLASSIFICAÇÃO DE FÁRMACOS (Continuação) 


Classificação Nome(s) Comercial(is) 


suspensão oral: Diuril 
clorotiazida comprimidos: (não mais vendidos sob nome comercial) 
injeção: Diuril 


comprimidos: Azor 


comprimidos: Diovan HCT 


comprimidos: Tekturna HCT 


Fármacos diuréticos 
(Continuação) 


comprimidos: Ezide 
cápsulas: Microzide 


meticlotiazida comprimidos: (não mais vendidos sob nome comercial) 


hidroclorotiazida 


indapamida comprimidos: (não mais vendidos sob nome comercial) 
clortalidona comprimidos: Thalitone 
metolazona comprimidos: Zaroxolin 


comprimidos: (não mais vendidos sob nome comercial) 
injeção: (não mais vendidos sob nome comercial) 


bumetanida 


comprimidos: Edecrin 


ácido etacrínico Mar a . 
injeção: Edecrin 


comprimidos: Lasix 
furosemida injeção: (não mais vendida sob nome comercial) 
solução oral: (não mais vendida sob nome comercial) 


torsemida comprimidos: Demadex 
amilorida comprimidos: Midamor 


amilorida e 
hidroclorotiazida 


espironolactona comprimidos: Aldactone 


espironolactona e 
hidroclorotiazida 


triantereno cápsulas: Dyrenium 


comprimidos: (não mais vendidos sob nome comercial) 


comprimidos: Aldactazide 





triantereno e cápsulas: Dyazide 
hidroclorotiazida comprimidos: Maxzide 


colestiramina pó para suspensão oral: Prevaline, Questran, Questran Light 


comprimidos: Colestid 
grânulos para suspensão oral: Colestid 


colesevelam comprimidos: WelChol 


comprimidos: Lofibra, Tricor, Triglide 
cápsulas: Antara, Lofibra, Lipofen 


genfibrozila comprimidos: Lopid 


Fármacos 


antilipêmicos colestipol 


fenofibrato 


QUADRO DE CLASSIFICAÇÃO DE FÁRMACOS (Continuação) 


Classificação Nome(s) Comercial(is) 
Fármacos antilipêmicos 


(Continuação) atorvastatina e 


a comprimidos: Caduet 
anlodipino 


cápsulas: Lescol 


fluvastatina 
comprimidos de liberação prolongada: Lescol XL 


comprimidos: Mevacor 
comprimidos de liberação prolongada: Altoprev 


lovastatina e niacina comprimidos de liberação prolongada: Advicor 
pravastatina comprimidos: Pravachol 
sinvastatina comprimidos: Zocor 


comprimidos: (não mais vendidos sob nome comercial) 
comprimidos de liberação prolongada: Niaspan, Slo-Niacin 
cápsulas de liberação prolongada: (não mais vendidas sob nome comercial) 


ezetimibe cápsulas: Zetia 


ezetimibe e 
sinvastatina 


lovastatina 


niacina (ácido 
nicotínico) 


comprimidos: Vytorin 





CAPÍTULO 


Fármacos Hematológicos 








OBJETIVOS DO CAPÍTULO 


a Abordar os usos de ferro, vitamina B,, e ácido fólico 


m Correlacionar os nomes patenteados e genéricos dos fármacos anticoagulantes habitualmente usados 
= Descrever a necessidade de uma dupla verificação em todos os pedidos e prescrições para a heparina 

= Comparar e diferenciar os dois tipos de heparina 

m Explicar os parâmetros de monitoramento para pacientes que tomam anticoagulantes 

= Descrever a complexidade das formas de apresentação da heparina, incluindo as dosagens conhecidas 
m Listar os agentes empregados para reverter o sangramento causado pela heparina e pela varfarina 

m Correlacionar os nomes patenteados e genéricos dos fármacos trombolíticos habitualmente usados 

= Comparar e diferenciar o uso de anticoagulantes com trombolíticos 

m Identificar o cronograma para o início de terapia trombolítica 


TERMOS-CHAVE 


ácido fólico — uma vitamina B que é importante para o funcionamento normal de células vermelhas e brancas (leucócitos) 
do sangue 

anemia — uma diminuição do número de hemácias (células vermelhas do sangue) 

anemia megaloblástica — anemia resultante de uma deficiência de vitamina B,, ou de ácido fólico 

anemia perniciosa — uma condição caracterizada por diminuição da produção gástrica de ácido clorídrico e deficiência de 
fator intrínseco 

anemia perniciosa por deficiência de vitamina B,, — um tipo especial de anemia caracterizada por uma deficiência de fator 
intrínseco 

darbepoetina alfa — uma glicoproteína que estimula a produção de hemácias 

epoetina alfa — uma glicoproteína que estimula a produção de hemácias 

eritropoetina — um hormônio que estimula as células da medula óssea a produzir hemácias 

fármacos anticoagulantes — fármacos usados para reduzir a capacidade do sangue de coagular 

fármacos antiplaquetários — fármacos usados para impedir a formação de coágulos sanguíneos em artérias 

fármacos hematínicos — fármacos usados para aumentar o nível de hemoglobina no sangue 

fármacos hematológicos — fármacos usados para tratar distúrbios do sangue e dos tecidos sanguíneos 

fármacos trombolíticos — fármacos que atuam dissolvendo os coágulos sanguíneos preexistentes 

fator intrínseco — uma proteína produzida pelas glândulas gástricas que é necessária para o metabolismo da vitamina B43 

ferro — um mineral necessário para a produção de hemoglobina 

hemácias — células do sangue que transportam oxigênio dos pulmões para outros tecidos do organismo 

hemoglobina — uma molécula nas hemácias que contém ferro e que permite o transporte de oxigênio 

heparina — um anticoagulante (antitrombolítico) usado para tratar e impedir a formação de coágulos 

leucócitos (células brancas sanguíneas) — células do sistema imune no sangue que combatem a infecção 

plaquetas — células do sangue que auxiliam a coagulação sanguínea 


plasma — a parte líquida do sangue 


| | ematologia é um ramo da Medicina que trata das doenças do sangue e dos tecidos sanguíneos. O sistema hematológico no 
organismo inclui o plasma, a parte líquida do sangue e as células sanguíneas. Há três principais tipos de células sanguíneas. 


= Hemácias (células vermelhas do sangue, eritrócitos) carreiam oxigênio dos pulmões para outras células e tecidos no 
organismo. As hemácias contêm hemoglobina, uma molécula especial contendo ferro. O ferro na hemoglobina ajuda a captar 
o oxigênio. 

= Leucócitos (células brancas do sangue) defendem o organismo de infecção e de materiais estranhos. Vários tipos diferentes de 
leucócitos proporcionam ao organismo diferentes meios para combater bactérias, fungos ou vírus. 

= Plaquetas são células sanguíneas que ajudam na coagulação do sangue. 
Fármacos hematológicos são fármacos usados para tratar distúrbios do sangue e de tecidos sanguíneos. Neste capítulo você 

aprenderá sobre os fármacos hematológicos usados no tratamento de condições médicas, como: 

= anemia (hemácias ou hemoglobina reduzida) causada por deficiências de vitaminas e minerais 

m fadiga e fraqueza musculares 

m asma e outras dificuldades respiratórias 

m pressão anormalmente alta ou baixa 

m condições cardíacas 
Os três principais tipos de fármacos usados para tratar distúrbios do sistema hematológicos são: 

m fármacos hematínicos 

m fármacos anticoagulantes 

m fármacos trombolíticos 


FÁRMACOS HEMATÍNICOS 





Os fármacos hematínicos ajudam o organismo a produzir hemácias ao aumentarem os níveis de hemoglobina no sangue para 
tratar a anemia. Há vários tipos diferentes de anemia: 


= Anemia por deficiência de ferro (ferropriva) é uma condição que resulta quando não há ferro suficiente armazenado para suprir 
as necessidades do organismo. Esse é o tipo mais comum de anemia. 

= Anemia em pacientes com doença renal crônica ocorre quando os rins não produzem eritropoetina suficiente. Esse hormônio 
está envolvido na produção de hemácias. 

= Anemia perniciosa é causada por deficiência de fator intrínseco, uma substância necessária para a absorção de vitamina B,, no 
intestino. Anemia perniciosa não tratada pode levar a lesões na medula espinal. 

m Anemia resultante da deficiência de ácido fólico é dita anemia megaloblástica. Ácido fólico é uma forma de vitamina B que é 
necessária para produzir hemácias na medula óssea. 
Fármacos diferentes são usados para tratar diferentes tipos de anemia. Estes aliviam os sintomas gerais de anemia, incluindo: 

m fadiga 

m encurtamento da respiração 

m língua ferida 

a dor de cabeça 

m palidez 


Ferro 


Preparações de ferro são usadas para tratar a anemia ferropriva. Embora o ferro tenha outros papéis, o mais importante é na 


produção de hemoglobina. Cerca de 80% do ferro no plasma sanguíneo provém da medula óssea, onde é utilizado para a 
eritropoese (produção de hemácias). 


O ferro é transportado pelo sangue ligado à transferrina, uma proteína que o carreia no plasma. Cerca de 66% do ferro total do 
organismo está contido na hemoglobina. 


A quantidade de ferro absorvida pelo organismo depende parcialmente de quanto ferro ele tem armazenado. Quando os estoques 
são baixos ou a produção de hemácias aumenta, a absorção de ferro pode aumentar em 20 a 30%. Por outro lado, quando os 


estoques de ferro são grandes, o organismo absorve apenas cerca de 5 a 10% do ferro disponível. 
Preparações de ferro são administradas oralmente ou por administração parenteral (injeção). 

= A terapia oral de ferro é a via preferida para prevenir ou tratar a anemia ferropriva. É utilizada para prevenir anemia em crianças 
de seismeses a doisanos, durante o período de crescimento e desenvolvimento rápidos. As grávidas podem necessitar de 
suplementos de ferro para repor o utilizado pelo feto em desenvolvimento. 

m Terapia parenteral de ferro é utilizada por pacientes que não podem absorver as preparações orais, que não colaboram com a 
terapia oral ou que tenham distúrbios intestinais (como colite ulcerativa ou doença de Crohn). Pacientes com doença terminal 
do rim que estão fazendo hemodiálise podem também receber terapia parenteral de ferro ao final de sua sessão de diálise. 
Formas parenterais de ferro podem ser dadas por injeção IM ou por infusão IV contínua e lenta. 

A absorção de ferro é reduzida por antiácidos e por alimentos como cafeína, chá, ovos e leite. Há várias interações entre 
fármacos e ferro. 

m Preparações orais de ferro podem reduzir a absorção de outros fármacos tomados com elas. Esses fármacos incluem as 
tetraciclinas (demeclociclina, doxiclina, minociclina e oxitetraciclina), metildopa, quinolonas (ciprofloxacino, gatifloxacino, 
levofloxacino, lomefloxacino, moxifloxacino, norfloxacino, ofloxacino e esparfloxacino), levotiroxina e penicilamina. 


E) TENHA CAUTELA 





Reações Adversas à Terapia de Ferro 


As reações adversas mais comuns à terapia de ferro são a irritação gástrica e a constipação intestinal. Preparações de ferro 
também escurecem as fezes, e as preparações líquidas mancham os dentes. 


Uma reação mais séria é a anafilaxia, que pode ocorrer após a administração de ferro parenteral. 


m Colestiramina, cimetidina, trissilicato de magnésio e colestipol podem reduzir a absorção de ferro no sistema GI. 


Fumarato Ferroso 


O fumarato ferroso (Hemocyte, Ferretts, Nephro-Fer, Ferro-Sequels, Femiron, Ircon, Tandem) é usado no tratamento da anemia 
ferropriva. É um fármaco de venda livre disponível em comprimidos e comprimidos de liberação programada. 


Gliconato Ferroso 


Z 


O gliconato ferroso (Fergon, Ferate) é usado como suplemento alimentar e para prevenir e tratar a anemia ferropriva. E um 
fármaco de venda livre disponível como comprimidos orais. 


Sulfato Ferroso 


O sulfato ferroso (Feosol, Feratab, Slow Fe, Fer-In-Sol, Fer-Iron, Fer-Gen-Sol) é usado para tratar a anemia ferropriva e como 
suplemento alimentar em bebês, crianças a partir de quatroanos e adultos. Sulfato ferroso é um fármaco de venda livre disponível 
em várias formas diferentes, incluindo: 

= comprimidos 

= comprimidos de liberação prolongada 

m cápsulas de liberação prolongada 

m elixir 

m gotas 

m líquido 


No BALCÃO 


Interação com o Ferro 





Um mãe está pegando uma receita para a medicação de acne de seu filho, a tetraciclina. Você observa que ela também 
tem um multivitamínico em sua cesta de compras. Você lhe indagaria se o multivitamínico é para o filho que estará tomando a 
tetraciclina? 


Sim. O multivitamínico pode conter ferro. O ferro interage com a tetraciclina e pode reduzir a quantidade de tetraciclina que é 
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absorvida se são tomados juntos. Se a mãe diz que o multivitamínico é para seu filho, então você a encaminharia ao 
farmacêutico. 


Ferro Dextrana 


Ferro dextrana (DexFerrum, Infed) é usado para tratar a anemia ferropriva em pacientes nos quais a administração oral não é 
possível ou difícil. Está disponível por receita para injeção IM ou IV. A dose diária máxima é de 2 m£ de um ferro dextrana não 
diluído. O ferro dextrana pode ser usado para tratar adultos e crianças acima de quatromeses. Raramente, reações anafiláticas 
foram relatadas após a injeção de ferro dextrana. 


Ferro Sacarose 

Ferro sacarose (Venofer) é usado para tratar anemia ferropriva em pacientes com doença renal crônica. É apenas administrado 
intravenosamente, empregando injeção lenta ou técnicas de infusão. 

Leucovorina Cálcica 

Leucovorina cálcica é administrada por injeção. É usada para tratar anemia megaloblástica por deficiência de ácido fólico em 
alguns pacientes. Leucovorina é administrada oralmente ou por injeção após a terapia com metotrexato. 


Complexo de Gliconato de Sódio Férrico 


O complexo de gliconato de sódio férrico (Ferrlecit) é usado no tratamento da anemia ferropriva em pacientes que se submetem a 
hemodiálise de longo prazo. Não é utilizado por pacientes com mais de seisanos. O complexo de gliconato de sódio férrico é 
utilizado em pacientes que estão recebendo terapia suplementar de epoetina. É administrado por infusão IM ou por injeção IV lenta 
durante uma sessão de diálise. 


Vitamina B,, 


As preparações de vitamina B,, atuam restaurando os baixos níveis de vitamina B,, no organismo. A deficiência de vitamina B,, 
pode ser vista em: 


m pacientes que têm doenças intestinais, como colite ulcerativa 
m pacientes que têm removidas partes de seu estômago ou de seu sistema GI, incluindo os que fizeram cirurgia de bypass gástrico 


pacientes com câncer de estômago 


vegetarianos intransigentes 


NESMIA É raro encontrar uma deficiência de vitamina B}, que se relacione com a dieta. Vitamina B,, é encontrada em 
muitos alimentos, incluindo carnes, leite, ovos e queijo. 


Quando a vitamina B,, é administrada, ela substitui a vitamina B,, que o organismo normalmente absorve da alimentação. Essa 
vitamina é necessária para o crescimento e replicação celulares e para manter a mielina (cobertura dos nervos) por todo o sistema 
nervoso. Pode também estar envolvida no metabolismo lipídico e glicídico. 


Vitamina B,, está disponível em formas parenteral, oral e intramuscular. 


m Preparações orais de vitamina B,, são usadas para suplementar as deficiências nutricionais dessa vitamina. Para absorver as 
formas orais de vitamina B,,, o organismo secreta uma substância dita fator intrínseco. Os indivíduos que têm uma deficiência 
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desse fator desenvolvem um tipo especial de anemia chamada anemia perniciosa por deficiência de vitamina B ,,. 


m Formas parenterais e nasais de vitamina B}, são usadas para tratar pacientes com anemia perniciosa. As formas parenterais são 
administradas por injeção IM ou SubQ. 
Preparações comuns de vitamina B,, incluem a cianocobalamina e a hidroxicobalamina. A absorção oral de cianocobalamina pode 


ser reduzida quando tomada com álcool, ácido acetilsalicílico, neomicina, cloranfenicol e colchicina. 


Cianocobalamina 


A cianocobalamina está disponível em várias formas diferentes. Esse fármaco pode ser comprado em comprimidos orais de venda 
livre e comprimidos de liberação prolongada. Por prescrição, cianocobalamina está disponível como spray intranasal (Nascobal, 
CaloMist). E também disponível por prescrição como cianocobalamina cristalina para injeção IM ou SubQ. 


Hidroxicobalamina 

Hidroxicobalamina cristalina (Cyanokit) é um fármaco de prescrição usado para tratar várias condições relacionadas com a 
deficiência de vitamina B,,, incluindo anemia perniciosa, deficiência alimentar de vitamina B,,, secreção inadequada de fator 
intrínseco ou competição pela vitamina B,, por parasitos intestinais. A administração é apenas por injeção IM, e não deve ser dada 


por IV. Hidroxicobalamina também é usada para tratar a toxicidade pelo cianeto associada ao nitroprussiato de sódio. 
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Reações Adversas à Terapia com Vitamina B,, 


Não há relato de reações adversas relacionadas à terapia com a vitamina B,,. No entanto, podem ocorrer algumas reações raras 
se ela é administrada pela via parenteral. Essas reações incluem: 


= reações de hipersensibilidade 

= edema pulmonar 

m insuficiência cardíaca 

= trombose vascular periférica 

= policitemia vera (níveis anormalmente altos de hemácias) 
= hipopotassemia 

m coceiras, rash breve ou urticária 

m diarreia leve 


Ácido Fólico 
Acido fólico (também conhecido como folato) é um componente essencial para a produção de hemácias e para o crescimento. 
Uma deficiência de ácido fólico resulta em anemia megaloblástica e em baixos níveis de folato no soro e em hemácias. 


a Esse tipo de anemia geralmente ocorre em pacientes que têm espru tropical ou não tropical, um distúrbio digestivo no qual os 
nutrientes não podem ser absorvidos de modo apropriado pelo sistema GI. 
a Ela pode também resultar de má ingestão nutricional durante a gravidez ou a infância. 


Ácido fólico (Folacin) está disponível como fármaco de venda livre e em forma de prescrição médica. Por prescrição, o ácido 
fólico e seus derivados estão disponíveis como comprimidos e injeção. As preparações de ácido fólico vendidas livremente contêm 
habitualmente 0,4mg de ácido fólico ou menos. Algumas preparações de venda livre para grávidas podem conter 0,8mg. As formas 
receitadas contêm Img. 


Quem Deve Tomar Suplementos de Ácido Fólico? 
Pacientes podem necessitar de suplementação de ácido fólico para as seguintes condições ou circunstâncias: 


m gravidez 

m tratamento contínuo de doença hepática 
= anemia hemolítica 

= abuso de álcool 

m distúrbios dérmicos ou renais 


AAL Pode ser perigoso dar ácido fólico a pacientes com anemia não diagnosticada. Ácido fólico pode mascarar os 
sintomas de anemia perniciosa sem interromper seus efeitos neurológicos. 


Interações de Fármacos com o Ácido Fólico 
O ácido fólico pode interagir com outros fármacos: 


= Metotrexato, sulfassalazina, contraceptivos hormonais, ácido acetilsalicílico, triantereno, pentamidina e trimetoprima reduzem a 
eficácia do ácido fólico. 

= Em grandes doses, o ácido fólico neutraliza os efeitos de anticonvulsivantes, como fenitoína, levando potencialmente a 
convulsões. 


Eritropoetinas 


Eritropoetinas são glicoproteínas que estimulam a produção de hemácias (eritropoese). Elas estimulam a produção de eritropoetina, 
um hormônio que estimula a medula óssea a produzir hemácias. Normalmente, a eritropoetina se forma nos rins em resposta a 
hipoxia (oxigênio reduzido) e a anemia. 

Pacientes com condições que diminuam a produção de eritropoetina habitualmente desenvolvem anemia normocítica. Essa 
anemia pode em geral ser corrigida após cinco a seis meses de tratamento com uma eritropoetina. Eritropoetinas são empregadas 
para: 
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Reações Adversas ao Ácido Fólico 
As reações adversas ao ácido fólico incluem: 


eritema 

coceira 

erupção 

anorexia e náuseas 

padrões alterados de sono 
dificuldade de concentração 
irritabilidade 

hiperatividade 


m tratar pacientes com anemia associada a falência renal crônica 

m tratar anemia associada a terapia de zidovudina em pacientes com a infecção pelo vírus da imunodeficiência humana (HIV) 

m tratar anemia em pacientes cancerosos recebendo quimioterapia 

m reduzir a necessidade de transfusões de sangue alógenas (transfusões de indivíduos geneticamente diferentes) em pacientes 
cirúrgicos 


Eritropoetinas não têm interações conhecidas com outros fármacos. 


Darbepoetina Alfa 

Darbepoetina alfa (Aranesp) está disponível em uma ampla gama de dosagens para administração por injeção SubQ 
(semanalmente) ou IV (com diálise). A dose é iniciada lentamente e ajustada com base nos níveis de hemoglobina do paciente. 
Epoetina Alfa 


Epoetina alfa (Epogen, Procrit) é administrada por injeção SubQ ou IV. As doses variam dependendo da condição do paciente. 
Em geral, é usada a dose mais baixa necessária para aumentar os níveis de hemoglobina. 
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Reações Adversas às Eritropoetinas 
A reação adversa mais comum às eritropoetinas é a hipertensão. Outras reações adversas podem incluir 


dor de cabeça 

dor articular 

náuseas, vômitos ou diarreia 

edema 

fadiga 

dor no peito 

reações dérmicas no local da injeção 
fraqueza 

vertigem 


FÁRMACOS ANTICOAGULANTES 





Fármacos anticoagulantes são empregados para reduzir a capacidade de coagulação do sangue. Eles interrompem a formação de 
novos coágulos (trombos) e impedem pequenos coágulos de formar outros maiores. Contudo, não afetam os coágulos que já 
existem. Anticoagulantes também não podem reparar nenhum dano causado por um coágulo. A terapia com anticoagulante pode 
ser usada nas seguintes situações: 


= impedir um AVC (causado pelos coágulos sanguíneos que bloqueiam o fluxo de sangue ao cérebro) 

E prevenir um ataque cardíaco (causado quando os coágulos sanguíneos bloqueiam o fluxo de sangue para o coração) 

m após cirurgia de substituição de valva cardíaca 

m durante cirurgia cardíaca 

m para pacientes que precisam permanecer no leito por longos períodos de tempo após alguns tipos de cirurgia 

Pacientes com um alto risco de ataque cardíaco ou AVC ou que têm trombose venosa profunda podem receber terapia 
anticoagulante. 


INESMIE Embora não afinem o sangue, os anticoagulantes são às vezes ditos “afinadores sanguíneos” pelos pacientes. 


Há cinco grupos principais de fármacos anticoagulantes: 


heparina e seus derivados 


anticoagulantes orais (varfarina) 
m fármacos antiplaquetários 

m inibidores diretos de trombina 

m fármacos inibidores do fator Xa 


Heparina e Seus Derivados 


Heparina é um antitrombótico, o que significa que age para prevenir a formação de coágulos sanguíneos (trombos). Heparina e 
seus derivados podem também ajudar a prevenir que coágulos já existentes cresçam. Contudo, como não afeta a síntese de fatores 
da coagulação, a heparina não pode dissolver os coágulos já formados. Heparina e seus derivados podem ser empregados nas 
seguintes situações: 


m para tratar a coagulação intravascular disseminada, uma complicação de outras doenças que resulta em coagulação mais rápida 
que o normal 

m para tratar a coagulação em artérias e para impedir êmbolos (um coágulo de sangue que se move através da corrente sanguínea) 
formados em pacientes com fibrilação atrial, uma arritmia na qual contrações atriais ineficazes causam o represamento de 
sangue nos átrios 
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Como se Formam os Coágulos Sanguíneos 


Quando tecidos ou vasos sanguíneos são lesados, as plaquetas aderem a eles. Essas plaquetas liberam substâncias químicas 
para atrair outras plaquetas para a área. Isso é denominado agregação plaquetária. 

O grumo de plaquetas se torna um coágulo estável (trombo) através de um processo dito cascata da coagulação. Nesta, 
várias proteínas trabalham juntas de um modo sistemático para produzir fibrina. A fibrina forma um rede dentro do grumo de 
plaquetas para produzir um coágulo. 

Proteínas envolvidas na cascata da coagulação são normalmente inativas. Elas necessitam ser convertidas em uma forma 
ativa para que a etapa seguinte do processo da coagulação ocorra. Há duas vias principais diferentes na cascata da coagulação. 
m Navia extrínseca, a coagulação começa após os tecidos lesados liberarem o fator VII. A forma ativa do fator VII (Vila) e a do 

fator tecidual (também chamado de tromboplastina ou fator Ill) agem ativando o fator X. 

a Avia intrínseca é ativada pelo fator XII. Este ativa os fatores XI e IX. Quando ativados, Xla e IXa ativam o fator X. 


Uma vez ativado o fator X, forma-se o fator Xa. Este ativa a protrombina (fator Il) para formar trombina (lla). A trombina ativa o 
fibrinogênio (fator |) para produzir fibrina (la). 
Diferentes anticoagulantes afetam diferentes etapas na cascata da coagulação. 


m Protrombina e fatores VII, IX e X são produzidos no fígado e dependem da vitamina K. 


= Heparina ativa a antitrombina Ill, que interrompe a ativação de trombina e de fibrina. 
m Varfarina bloqueia a ação dos fatores VII e X e da protrombina (Il). 


m prevenir a formação de trombos (coágulo de sangue) e promover a circulação sanguínea no coração durante IM 


m prevenir a coagulação quando o sangue do paciente tem de circular livremente fora do corpo através de uma máquina, como a de 
bypass cardiopulmonar ou de diálise 

m prevenir coagulação durante transfusões de sangue 

m prevenir coagulação durante cirurgia intra-abdominal ou ortopédica 
Heparina não é bem absorvida pelo sistema GI. Tem de ser administrada parenteralmente por injeção IV, infusão IV ou injeção 


SubQ profunda. Heparina não é dada por injeção IM, devido ao risco de sangramento localizado. Heparina é metabolizada no 
fígado, e seus metabólitos são excretados na urina. 
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Como Funciona a Heparina 


A tarefa da heparina é impedir a formação de novos coágulos ou trombos. Um trombo pode se formar em qualquer artéria ou 
veia quando o fluxo de sangue é bloqueado. Por exemplo, um trombo venoso (sangue coagulado em uma veia) pode resultar de 
fluxo sanguíneo diminuído, de uma lesão que danifique uma veia ou de uma alteração na coagulação do sangue. O tipo mais 
comum de trombose venosa é a trombose venosa profunda (DVT, do inglês, deep vein thrombosis), que ocorre em 
extremidades inferiores. Em artérias, os coágulos podem ocorrer graças à aterosclerose (placa nas artérias) ou a arritmias. 


A formação de coágulos sanguíneos é um processo complexo. Necessita da ação das proteínas trombina e fibrina, assim 
como de outras substâncias químicas no sangue chamadas de fatores da coagulação. Cada fator ou componente é estimulado 
em uma sequência específica quando o coágulo se desenvolve. Heparina impede os coágulos de se formarem ao ativarem a 
antitrombina Ill, uma proteína produzida pelo fígado. Antitrombina Ill interrompe a formação de trombina e de fibrina. A 
antitrombina IIl também inativa os fatores IXa, Xa e XII, de modo que não se podem formar coágulos. 


m Em doses baixas, heparina aumenta a atividade da antitrombina Ill contra o fator Xa e contra a trombina e interrompe a 
formação de coágulos. 

= Doses muito maiores são necessárias para interromper a formação de fibrina após um coágulo já ter se formado. Essa relação 
entre dose e efeito é a razão para se usar heparina em dose baixa para impedir a coagulação. 


Heparina interage com muitos outros fármacos, levando a um risco aumentado de sangramento ou a uma eficácia reduzida. 

Você deve estar ciente das seguintes interações com heparina: 

= Quando a heparina é tomada com anticoagulantes orais, há um efeito sinérgico. O risco de sangramento aumenta. O tempo de 
protrombina (TP) e a relação normalizada internacional (INR, do inglês, international normalized ratio), que são ambos usados 
para monitorar os efeitos dos anticoagulantes, podem estar prolongados. 

= Há um risco aumentado de sangramento quando o paciente toma heparina junto com AINEs, ferro dextrana, clopidogrel, 
cilostazol ou um fármaco antiplaquetário como ácido acetilsalicílico, ticlopidina ou dipiridamol. 

m Fármacos que antagonizam ou inativam a heparina incluem anti-histamínicos, cefalosporinas, digoxina, sulfato de neomicina, 
nicotina, nitroglicerina, penicilinas, fenotiazinas, quinidina e cloridrato de tetraciclina. 
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Reações Adversas à Heparina Não Fracionada 


A heparina tem relativamente poucas reações adversas. Essas reações podem geralmente ser prevenidas se o tempo parcial de 
tromboplastina (PTT, do inglês partial thromboplastin time) é mantido dentro de uma faixa terapêutica (1,5 a 2,5 vezes o 
controle). 


A reação adversa mais comum é o sangramento. Este pode variar de um hematoma pequeno a uma hemorragia de um 
órgão importante. A administração de sulfato de protamina, que se liga à heparina, forma um sal estável, que pode reverter o 
sangramento. 


Outras reações adversas incluem: 


contusão (hematoma pequeno) 

hematoma ou ulceração no local da injeção 

necrose da pele ou de outro tecido 

trombocitopenia (baixos níveis sanguíneos de plaquetas) 


Nicotina pode inativar heparina, enquanto nitroglicerina pode inibir os efeitos desse anticoagulante. 


Heparina Não Fracionada 


Heparina não é um fármaco único, mas uma mistura de fármacos com pesos moleculares baixos e altos. Heparina não fracionada 
(UFH, do inglês, unfractionated heparin) é geralmente dada em um hospital ou clínica, pois os pacientes necessitam de 
monitoramento cuidadoso após a administração. UFH é usada para tratar e prevenir DVT, trombose e embolia. 


Heparina Sódica 


Heparina sódica é usada para prevenir e tratar trombose venosa e embolia arterial periférica. É também empregada em baixas 
doses para prevenir DVT após cirurgia e para prevenir embolia pulmonar (coágulos sanguíneos se movendo para o pulmão) em 
pacientes submetidos a cirurgia abdominal. Pode também ser utilizada como anticoagulante em transfusões de sangue, diálise ou 
outros procedimentos nos quais o sangue circula fora do corpo. Heparina sódica é administrada por injeção IV ou SubQ profunda. 


Heparina sódica vem em várias dosagens diferentes, incluindo 10 unidades/mt, 100 unidades/mt£, 1.000 unidades/mt ou 10.000 
unidades/mt. Sempre verifique duas vezes o pedido e o frasco para verificar que a medicação correta foi pega. 


Solução Heparínica Sódica 


Solução heparínica sódica é usada para prevenir a formação de coágulos no interior dos cateteres intravenosos (um tubo que 
permanece inserido para administração por via intravenosa de substâncias). A solução heparínica é administrada intermitentemente 
para impedir a formação de coágulos em várias circunstâncias: 


m após o cateter ser inicialmente colocado na veia 

m após cada injeção de um medicamento 

m após retirada de sangue para testes laboratoriais 
Essa solução não é apropriada para terapia anticoagulante. 
A solução heparínica sódica está disponível em uma ampla variedade de dosagens, incluindo: 

= 2 unidades/mt 

= 10 unidades/mt 

= 40 unidades/mf 

= 50 unidades/mf 

= 100 unidades/mt 

= 1.000 unidades/mf 

= 2.000 unidades/mf 

= 2.500 unidades/mt 

= 5.000 unidades/mt 

= 10.000 unidades/mt 

= 20.000 unidades/mt 


Heparinas de Baixo Peso Molecular 


As heparinas fracionadas ou de baixo peso molecular (LMWHs, do inglês, low-molecular-weight heparins) são usadas para 
prevenir DVT após alguns procedimentos cirúrgicos, incluindo prótese de quadril e joelho. Também são usadas para impedir a 
coagulação associada a angina instável ou IM. Quando as doses recomendadas são administradas, LMWHs produzem respostas 
estáveis em pacientes. Por essa razão, eles não necessitam de monitoramento laboratorial frequente. Podem ser administradas em 
casa por um cuidador de saúde, um membro da família ou pelo próprio paciente. LMWHSs são administradas por injeção SubQ. 


Dalteparina Sódica 


Dalteparina sódica (Fragmin) vem em uma gama de dosagens em seringas preenchidas ou como frascos multidose para 
administração SubQ. É usada para tratar angina instável/IM sem onda Q e para prevenir DVT. Pode ser coadministrada com ácido 
acetilsalicílico. 


Enoxaparina Sódica 


Enoxaparina sódica (Lovenox) está disponível em uma gama de dose única, seringas preenchidas ou frascos multidose para injeção 
SubQ. Enoxaparina é usada em várias circunstâncias diferentes: 


m para prevenir DVT em pacientes se submetendo a cirurgia do quadril ou do joelho 
m para tratar DVT aguda em combinação com varfarina 

m para tratar IM agudo com elevação do segmento ST 

m para prevenir complicações isquêmicas da angina instável/IM sem onda Q 


Enoxaparina não deve ser misturada a outras injeções ou infusões. 


Varfarina 


Varfarina sódica (Coumadin, Jantoven) é o principal anticoagulante oral usado nos EUA. Anticoagulantes orais são receitados em 
várias situações: 


m para tratar tromboembolia (um coágulo que se moveu da corrente sanguínea e bloqueou um vaso sanguíneo) 
m para prevenir DVT 

m para pacientes com próteses de valvas cardíacas ou valvas mitrais incompetentes 

m para diminuir o risco de coagulação arterial, em combinação com um fármaco antiplaquetário 


Pacientes com tromboembolia geralmente começam a tomar varfarina enquanto ainda estão recebendo heparina. Contudo, 
pacientes com alto risco de tromboembolia podem começar a tomar anticoagulante oral sem receber inicialmente heparina. 


INES Para diminuir o risco de coagulação em artérias, a varfarina pode ser combinada com ácido acetilsalicílico, 
clopidogrel ou dipiridamol. 


Anticoagulantes orais alteram a capacidade do fígado de produzir os fatores da coagulação, como a protrombina e os fatores 
VII, IX e X. Contudo, o efeito anticoagulante não começa de modo imediato. Os fatores da coagulação já na corrente sanguínea 
continuam a coagular o sangue até serem consumidos. 


Muitos pacientes que tomam varfarina também recebem outros fármacos, o que os coloca em risco de sérias interações. 

m Muitos fármacos, incluindo os medicamentos que se ligam intensamente a proteínas, aumentam os efeitos da varfarina, 
resultando em um risco aumentado de sangramento. Exemplos de fármacos que aumentam os efeitos da varfarina incluem 
acetaminofeno, alopurinol, amiodarona, antidepressivos tricíclicos, cefalosporinas, cetoprofeno, cimetidina, ciprofloxacino, 
clofibrato, danazol, diazóxido, dissulfiram, eritromicina, estreptoquinase, fármacos tireoidianos, fluoroquinolonas, glucagon, 
heparina, ibuprofeno, isoniazida, metiltiouracila, metronidazol, miconazol, neomicina, propafenona, propiltiouracila, quinidina, 
sulfonamidas, tamoxifeno, tetraciclinas, tiazidas, uroquinase e vitamina E. 
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Reações Adversas às Heparinas de Baixo Peso Molecular 


LMWHs têm menos reações adversas que a heparina. É possível sangramento, mas o risco é menor do que com a heparina. 
Outras reações adversas às LMWHs incluem: 


m contusão 
m resfriado e febre 
m eritema (vermelhidão da pele), dor ou irritação no local da injeção 


Pacientes que estejam recebendo terapia com LMWH podem ter o risco de desenvolver hematomas epidural ou espinal quando 
submetidos a anestesia que envolve punção espinal (p.ex., anestesia espinal). 


No BALCÃO 


Pedidos Laboratoriais com Varfarina 








Um pedido de medicamento é recebido na farmácia para “varfarina 5mg 1vez/dia”. Você observa no mesmo pedido 
que foram requisitados os testes laboratoriais TP e INR. O que são esses testes, e por que eles são necessários? O que 


aconteceria se os valores desses testes do paciente forem muito altos ou muito baixos? 


TP e INR são testes que medem em quanto tempo o sangue coagula na via extrínseca da coagulação. Esses testes envolvem a 
adição ao plasma de um paciente de uma substância chamada fator tecidual e a observação do tempo de coagulação. INR 
fornece uma medida padrão por comparar a amostra do paciente a uma amostra controle. 


Se os valores do teste do paciente são muito altos ou muito baixos, a dose de varfarina terá de ser ajustada. Os testes devem ser 
repetidos diariamente até que os valores novamente voltem ao normal. 


m Fármacos metabolizados pelo fígado podem diminuir ou aumentar a eficácia da varfarina. Exemplos incluem barbituratos, 
carbamazepina, contraceptivos hormonais contendo estrogênio, corticosteroides, corticotrofina, espironolactona, 
mercaptopurina, nafcilina, rifampicina, sucralfato e trazodona. 

= Quando fenitoína é tomada com varfarina, o risco de toxicidade pela primeira aumenta. A fenitoína pode aumentar ou diminuir a 
eficácia da varfarina. 


O abuso de álcool a longo prazo aumenta o risco do paciente em coagular enquanto toma varfarina. A intoxicação de álcool a curto 
prazo aumentará o risco de sangramento. 


Varfarina é disponível apenas com prescrição médica. É vendida em comprimidos de várias dosagens de 1 a 10mg. Varfarina 
também está disponível como um pó para injeção. A dosagem para cada paciente deve ser individualizada tendo como base o 
tempo de protrombina e a relação normalizada internacional (TP/INR), duas medidas da coagulação do sangue. Doses iniciais 
baixas são recomendadas para idosos e para pacientes incapacitados e para os que podem mostrar uma resposta TP/INR maior do 
que a esperada. O tempo de tratamento e a posologia também dependem da resposta individual do paciente. 


ARA Varfarina vem em muitas dosagens diferentes, como 1; 2; 2,5; 3; 4; 5: 6; 7,5 e 10mg. Esses comprimidos são 
codificados em cor para auxiliar você a pegar a correta. Você também precisa estar ciente de que as programações das 
doses podem variar por dias diferentes. Por exemplo, o paciente pode receber 5mg de varfarina em dias pares e 7,5mg 
em dias ímpares. 


Fármacos Antiplaquetários 


Fármacos antiplaquetários são usados para impedir a tromboembolia arterial, uma condição na qual os coágulos sanguíneos se 
formam em artérias e se movem para outras partes do organismo. Pacientes que podem se beneficiar dos fármacos antiplaquetários 
incluem aqueles com risco de: 


= IM 
m AVC 
m arteriosclerose (endurecimento das artérias) 


Diferentes fármacos antiplaquetários agem de modos diferentes, dependendo do medicamento específico e da dose. Em geral, os 
fármacos antiplaquetários atuam impedindo que as plaquetas se agreguem para formar coágulos. Quando as paredes das artérias 
são lesadas, as plaquetas grudam nelas. Elas se agregam nessas paredes para formarem coágulos. Os fármacos antiplaquetários 
interrompem essa agregação. Isso reduz as possibilidades de novos coágulos se formarem. A duração dos efeitos dos diferentes 
antiplaquetários varia. 


Fármacos antiplaquetários podem interagir com vários outros medicamentos. 

m Fármacos antiplaquetários tomados com AINEs, heparina, anticoagulantes orais ou outro medicamento antiplaquetário 
aumentam o risco de sangramento. 

= Ácido acetilsalicílico e ticlopidina podem reduzir a eficácia de sulfimpirazona para aliviar os sintomas de gota. 

= Antiácidos podem reduzir os níveis plasmáticos de ticlopidina. 


E) TENHACAUTEIA 





Reações Adversas à Varfarina 


A reação adversa mais comum à varfarina é o sangramento secundário. Contudo, pode também ocorrer sangramento grave. O 
local mais comum de sangramento grave é o sistema Gl. O sangramento no cérebro pode ser fatal. Pacientes com história de 
sangramento gástrico ou intestinal, pressão sanguínea alta, doença cardíaca, câncer ou problemas vasculares sanguíneos 
podem ter um risco maior de sangramento quando tomam varfarina. 


Contusões e hematomas podem se formar nos locais de punção arterial (p.ex., após retirada de uma amostra sanguínea para 
gasometria). Em raras circunstâncias, pode ocorrer necrose ou gangrena da pele e de outros tecidos. 


Os efeitos da varfarina podem ser revertidos com fitonadiona (vitamina K). 


a Cimetidina aumenta o risco de toxicidade e sangramento da ticlopidina. 


E) TENHACAUTEIA 





Reações Adversas aos Fármacos Antiplaquetários 


Reações de hipersensibilidade, particularmente anafilaxia, podem ocorrer. Sangramento é a reação adversa mais comum 
quando fármacos antiplaquetários são administrados IV. Outras reações adversas incluem desconforto abdominal e náuseas. 
Fármacos antiplaquetários específicos podem ter reações adversas adicionais. 


Ácido Acetilsalicílico 


Ácido acetilsalicílico (Aspergum, Bayer, Bayer Children's Aspirin, Ecotrin, Empirim, St. Joseph Adult Chewable Aspirin, 
Halfprin, Heartline, Bufferin, Anacin) é usado no tratamento de pacientes com uma história de IM ou que tenham angina instável. 
É também empregado em homens para reduzir o risco de ataques isquêmicos transitórios (AIT), uma redução temporária da 
circulação sanguínea cerebral. Ácido acetilsalicílico é um fármaco de venda livre disponível como: 


= goma de mascar 

= comprimidos 

m comprimidos mastigáveis 

= comprimidos de revestimento entérico 
= comprimidos de liberação prolongada 


Por prescrição, ácido acetilsalicílico é vendido na forma de comprimidos de liberação controlada (ZORprin, Easprin). 


Baixas doses de ácido acetilsalicílico impedem os coágulos de bloquear a síntese de prostaglandinas, o que por sua vez impede a 
formação de tromboxano A,, uma substância que agrega plaquetas. O efeito antiplaquetário do ácido acetilsalicílico perdura por 


aproximadamente dez dias ou enquanto as plaquetas sobreviverem. 


Além das interações comuns aos outros fármacos antiplaquetários, o ácido acetilsalicílico pode aumentar o risco de toxicidade 
do metotrexato e do ácido valproico. Efeitos adversos típicos do ácido acetilsalicílico incluem: 
m dor de estômago 
m azia 
m constipação intestinal 
m sangue nas fezes 
m pequena perda de sangue gástrico 


Clopidogrel 


Bissulfato de clopidogrel (Plavix) é usado para reduzir o risco de AVC ou morte vascular em pacientes com uma história de IM 
recente, AVC ou doença arterial periférica. É também usado para ajudar no tratamento das síndromes coronárias nos seguintes 
pacientes: 


m pacientes com IM agudo com elevação do segmento ST 

m pacientes se submetendo a revascularizaçao do miocárdio 

m pacientes submetidos a intervenção coronariana percutânea, um procedimento no qual um cateter que tem na extremidade um 
balão é inserido em uma artéria do coração 


Clopidogrel está disponível em comprimidos orais para serem administrados com ou sem alimento. 


Clopidogrel interrompe a agregação plaquetária ao impedir que as plaquetas se liguem ao fibrinogênio, uma proteína envolvida 
na coagulação. Os efeitos do clopidogrel duram cerca de cinco dias. Além dos efeitos adversos observados com outros fármacos 
antiplaquetários, o clopidogrel aumenta o risco de: 

a dor de cabeça 
m ulceração de pele 


m dor articular 
m sintomas gripais 
m infecção do aparelho respiratório superior 


Dipiridamol 
Dipiridamol (Persantine) é usado com varfarina para prevenir a tromboembolia após cirurgia de substituição de valva cardíaca. A 
combinação de dipiridamol com ácido acetilsalicílico (Aggrenox) pode ser dada para impedir a formação de coágulos sanguíneos 
em pacientes que tiveram revascularizaçao cardíaca (cirurgia de bypass) ou colocação de próteses (artificial) de valvas cardíacas. 
Dipiridamol está disponível em comprimidos. É também disponível como injeção. 

Dipiridamol pode interromper a agregação plaquetária por aumentar a adenosina, uma molécula que atua inibindo a agregação 
plaquetária e dilatando os vasos sanguíneos. 

Além dos efeitos adversos associados a outros fármacos antiplaquetários, dipiridamol pode levar a: 
m dor de cabeça 
a vertigem 
m rubor 
m fraqueza 
m desmaio 


Ticlopidina 
Cloridrato de ticlopidina (Ticlid) é usado para reduzir o risco de AVC trombótico em pacientes de alto risco, como os com uma 
história de AITs frequentes ou com um AVC trombótico prévio. Ticlopidina está disponível em comprimidos de várias dosagens. 
Ticlopidina age ao impedir as plaquetas de se ligarem ao fibrinogênio no início da cascata de coagulação. Como os protocolos 
de conduta não foram estabelecidos para a administração de ticlopidina com heparina, anticoagulantes orais, ácido acetilsalicílico 
ou fármacos fibrinolíticos, esses fármacos devem ser interrompidos antes de se começar a terapia com ticlopidina. 
= Quando tomada com ácido acetilsalicílico, ticlopidina pode reduzir a eficácia de sulfimpirazona para aliviar os sintomas de gota. 
m Antiácidos podem reduzir os níveis plasmáticos de ticlopidina. 
m Cimetidina aumenta o risco de toxicidade e sangramento pela ticlopidina. 
Ticlopidina pode causar reações adversas potencialmente fatais, incluindo: 
m neutropenia/agranulocitose (uma diminuição de leucócitos que combatem a infecção) 
m púrpura trombocitopênica trombótica (uma doença na qual as plaquetas e as hemácias são destruídas, resultando em excessivos 
coágulos sanguíneos e lesão renal) 
m anemia aplásica (uma condição na qual a medula óssea não produz células sanguíneas em quantidade suficiente) 
Como resultado, ticlopidina é recomendada apenas para pacientes que não podem tolerar ou que não respondem ao tratamento com 
ácido acetilsalicílico. Outras reações adversas à ticlopidina incluem erupções e testes de função hepática elevados. 


Abciximabe 

Abciximabe (ReoPro) é usado para prevenir complicações do fluxo sanguíneo em pacientes submetidos a certos procedimentos 
cardíacos, como PCI (do inglês, percutaneous coronary intervention). Pode também ser empregado para o tratamento inicial de 
IM. Abciximabe é administrado por injeção IV. É destinado para uso com ácido acetilsalicílico e heparina. 


Abciximabe se liga a receptores nas plaquetas e bloqueia a ligação do fibrinogênio. Essa ação impede as plaquetas de formarem 
coágulos. 


Eptifibatida 


Eptifibatida (Integrilin) é usada para tratar pacientes com síndrome coronária aguda e para pacientes que se submetem a PCI. É 
administrada por injeção IV. Eptifibatida é um fármaco que inibe a glicoproteína Ilb/Ia. Interrompe a ligação dos fibrinogênio às 
plaquetas. 


COMO FUNCIONA 





Como Funcionam os Fármacos Antiplaquetários Intravenosos 


Eptifibatida e tirofibana são antagonistas do receptor da glicoproteína llb/lla, um receptor importante envolvido na agregação 
plaquetária. Esse receptor é encontrado apenas em plaquetas. Quando esse receptor é ativado, o fibrinogênio se liga às 


plaquetas, fazendo-as se agregarem. Os inibidores da glicoproteína impedem o fibrinogênio de se ligar no receptor da 
glicoproteína Ilb/Ila. Como resultado, as plaquetas não podem formar coágulos. 


Tirofibana 


Em combinação com a heparina, o cloridrato de tirofibana (Aggrastat) pode ser usado para tratar pacientes com síndrome 


coronariana aguda e para pacientes que se submetem a PCI. Vem como uma injeção ou concentrado para injeção de administração 
Iv. 


Como a eptifibatida, tirofibana é um fármaco inibidor da glicoproteína IIb/lla. Interrompe a ligação do fibrinogênio às 
plaquetas. 


Inibidores de Trombina 


Os inibidores de trombina ajudam a prevenir a formação de coágulos sanguíneos. Eles agem bloqueando a atividade da trombina. 
Esses fármacos oferecem várias vantagens sobre a heparina. 


m Inibidores diretos de trombina atuam contra a trombina solúvel e a ligada ao coágulo (trombina em coágulos que já se 
formaram). 

m Seus efeitos anticoagulantes são mais previsíveis que os da heparina. 

m Suas ações não são inibidas pela reação de liberação das plaquetas (um processo no qual as plaquetas liberam substâncias 
armazenadas que promovem a agregação plaquetária). 
A ligação do fármaco à trombina é reversível. 
Os efeitos dos inibidores de trombina variam dependendo de como eles são administrados. 

m Inibidores diretos de trombina são geralmente administrados por infusão IV contínua. Após administração IV, os níveis máximos 
são alcançados em menos de uma hora. 

m Os inibidores de trombina podem também ser dados como injeção intracoronariana direta durante a cateterização cardíaca. Nessa 


situação, o fármaco começa a agir em dois minutos, com uma resposta máxima em 15 minutos e uma duração de duas horas. 
m Após injeção SubQ, os níveis plasmáticos dos inibidores de trombina alcançam o máximo em duas horas. 


Efeitos sobre o tempo parcial de tromboplastina (PTT) podem ser vistos quatro a cinco horas após a administração. A 
recuperação plaquetária é observada dentro de três dias. 


Pacientes com disfunção hepática podem necessitar de uma dose reduzida dos inibidores diretos de trombina. E também 
necessário cautela na administração de um inibidor direto de trombina a um paciente com risco aumentado de sangramento. 


As interações entre fármacos que são inibidores de trombina envolvem outros que aumentam o risco de sangramento, como os 
fármacos trombolíticos ou os que afetam a função plaquetária. 


A reação adversa mais comum aos inibidores diretos de trombina é o sangramento. 


E) TENHACAUTEIA 





Reações Adversas ao Fondaparinux 
Reações adversas que podem ocorrer com a terapia com o inibidor do fator Xa incluem: 


E sangramento 
náuseas 
anemia 
febre 


erupção 
constipação intestinal 
= edema 


Argatrobana 


Argatrobana é usada para prevenir ou tratar trombose em pacientes com trombocitopenia induzida pela heparina (uma diminuição 
do número de plaquetas no sangue como resultado da terapia com heparina). É também utilizada por pacientes que se submetem a 


PCI e correm risco de trombocitopenia induzida pela heparina. Argatrobana está disponível em forma concentrada para injeção IV. 
Tem de ser diluída antes da infusão. As doses têm de ser ajustadas com base nos resultados de PTT. 


Bivalirudina 


Bivalirudina (Angiomax) é usada como um anticoagulante para pacientes com angina instável que se submetem a angioplastia 
coronária percutânea transluminal. Pode também ser usada com o inibidor da glicoproteína IIb/Ila em pacientes que se submetem 
a PCI. Bivalirudina poderia ser empregada em combinação com a terapia de ácido acetilsalicílico. Esse fármaco está disponível em 
forma de pó para a injeção IV direta. 


Lepirudina 


Lepirudina (Refludan) é usada para tratar pacientes com trombocitopenia induzida por heparina e doença tromboembólica 
relacionada. Vem como um pó para injeção IV. 


Fármacos Inibidores do Fator Xa 


O único fármaco disponível nos EUA inibidor do fator Xa é o fondaparinux (Arixtra). É usado para prevenir DVT em pacientes 
que se submetem a cirurgia de prótese total do quadril e do joelho para reparar uma fratura de quadril. É às vezes usado em 
combinação com a varfarina. 


Fondaparinux age se ligando à antitrombina III. Essa ação neutraliza os efeitos do fator Xa e interrompe a cascata de 
coagulação. Como esta é interrompida, não se formam coágulos. 


Fondaparinux é administrado por injeção SubQ. Seu efeito alcança o máximo dentro de duas horas após a administração e dura 
por aproximadamente 17 a 24h. Esse fármaco pode interagir com outros, o que aumenta o risco de sangramento. 


FÁRMACOS TROMBOLÍTICOS 





Fármacos trombolíticos são usados para dissolver um coágulo ou um trombo preexistente, com frequência em situação aguda ou 
de emergência. Eles podem ser empregados nas seguintes circunstâncias: 


m para tratar distúrbios tromboembólicos, como IM agudo, AVC isquêmico agudo e oclusão arterial periférica 
m para dissolver trombos em cânulas arteriovenosas (usadas em diálise) e em cateteres IV 


Fármacos trombolíticos parecem mais eficazes quando dados dentro de seis horas após o aparecimento dos sintomas. Após 
administração IV ou intracoronária, esses fármacos são distribuídos imediatamente por toda a corrente sanguínea. Eles agem 
rapidamente convertendo o plasminogênio (uma substância que ocorre no plasma sanguíneo) em plasmina. Esta atua dissolvendo 
os trombos, o fibrinogênio e outras proteínas plasmáticas. 


Os fármacos trombolíticos interagem com heparina, anticoagulantes orais, fármacos antiplaquetários e AINEs, aumentando o 
risco do paciente de sangramento. 


COMO FUNCIONA 





Como Alteplase Ajuda a Restaurar a Circulação 


Quando se forma um trombo em uma artéria, ele bloqueia o suprimento sanguíneo. Isso causa isquemia (falta de suprimento 
sanguíneo) e necrose (morte celular e tecidual). Alteplase pode dissolver um trombo na artéria coronária ou pulmonar (Figura 
6.1). Essa ação restaura o suprimento de sangue ao local à frente do bloqueio. 


m Artéria obstruída. Um trombo bloqueia o fluxo de sangue através da artéria, causando isquemia distal. 

= Dentro do trombo. Alteplase penetra no trombo. O trombo consiste em plasminogênio ligado à fibrina. Alteplase se liga ao 
complexo de plasminogênio e fibrina e começa a atuar sobre o plasminogênio. Alteplase converte o plasminogênio em 
plasmina ativa. A plasmina digere a fibrina, dissolvendo o trombo. Quando o trombo se dissolve, o fluxo de sangue é 
restaurado. 
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TAE] Como funciona a alteplase. (De Clinical Pharmacology Made Incredibly Easy. 2nd ed. Philadelphia, PA: Lippincott 
Williams & Wilkins; 2005.) 


E) TENHACAUTEIA 





Reações Adversas aos Fármacos Trombolíticos 


As principais reações adversas aos fármacos trombolíticos envolvem sangramento e respostas alérgicas, especialmente com 
estreptoquinase. Sangramento pode envolver 


E sangramento intracraniano 

m sangramento Gl 

E sangramento no sistema geniturinário 

E sangramento retroperitoneal (sangramento interno que pode incluir órgãos como rins, bexiga e cólon) 


Alteplase, tPA 


Alteplase recombinante (Activase, Cathflo Activase) é usada em varias situações diferentes: 


m para tratar IM agudo, embolia pulmonar, AVC isquêmico agudo e oclusão arterial periférica 
m para restaurar a permeabilidade (abertura) de enxertos coagulados e de dispositivos de acesso IV 


Alteplase está disponível como um pó liofilizado para administração IV. 


Reteplase, r-PA 


Reteplase recombinante (Retavase) é usada para tratar IM agudo. É vendida como um pó para injeção em kits e meios kits somente 


para administração IV. 


Tenecteplase, TNK-tPA 


Tenecteplase (TNKase) é usada para tratar IM agudo. Esse fármaco deve ser administrado apenas IV. É vendido como um pó 


liofilizado. 


Uroquinase 


Uroquinase (Kinlytic) é usada para tratar embolia pulmonar. Está disponível como um pó liofilizado que é administrado por 


infusão IV. 


TESTE RÁPIDO 





Responda as seguintes questões de múltipla escolha: 


1. Qual dos seguintes compostos provavelmente poderia tratar a anemia perniciosa? 


a. 
b. 
c. 
d. 


fumarato ferroso 
cianocobalamina 
ácido fólico 


epoetina alfa 


2. Qual a reação adversa mais comum às eritropoetinas? 


a 


b. 


c 
d 


. dor de cabeça 
trombocitopenia 
. hipertensão 

| febre 


3. Qual dos seguintes itens é uma diferença chave entre as heparinas fracionadas e as não fracionadas? 


a. 
b. 
c. 
d. 


Apenas as heparinas fracionadas impedem os trombos de se formar. 
Terapia com heparinas não fracionadas não necessitam de monitoramento rigoroso do PTT. 
Apenas as heparinas não fracionadas aumentam o risco do paciente de sangramento. 


nenhum dos anteriores. 


4. Qual dos seguintes itens provavelmente poderia não necessitar de tratamento com fármacos antiplaquetários”? 


a. 
b. 
c. 
d. 


IM 
arteriosclerose 
anemia megaloblástica 


AVC 


5. Qual dos seguintes fármacos não é um inibidor direto da trombina? 


a. 


b 
c 
d 


argatrobana 
. bivalirudina 
. lepirudina 


. dipiridamol 


Responda cada uma das seguintes questões em uma a três frases. 


1. Por que a quantidade de ferro absorvida pelo organismo varia (p. ex., de 5 a 30%)? 


2. Por que os suplementos de ácido fólico são recomendados para as grávidas? 


3. Identifique três situações nas quais a varfarina pode ser empregada. 


4. Explique por que pode ser complicado decidir sobre a dose apropriada de varfarina para um paciente. 


5. De que modo a ação dos fármacos trombolíticos difere da ação dos fármacos anticoagulantes? 


Responda as seguintes questões se verdadeiras ou falsas. 


1. A terapia oral com ferro é a via preferida para prevenir ou tratar a anemia ferropriva. 

2 A solução heparínica é com frequência empregada na terapia anticoagulante. 

3 Os efeitos da varfarina podem ser revertidos com fitonadiona (vitamina K). 

4. Ticlopidina é com frequência usada em conjunto com o ácido acetilsalicílico. 

5 Fármacos trombolíticos são mais eficazes quando dados dois a três dias após os sintomas começarem a aparecer. 


Correlacione o nome genérico de cada fármaco na coluna da esquerda com o nome comercial na coluna da direita. 


1. clopidogrel a. Plavix 

2. fondaparinux b. Aggrastat 
3. tirofibana c. Aranesp 
4. darbepoetina alfa d. Arixtra 
5. dalteparina sódica e. Fragmin 


QUADRO DE CLASSIFICAÇÃO DE FÁRMACOS 


Classificação Nome(s) Comercial(is) 


comprimidos: Hemocyte, Ferretts, Nephro-Fer, Femiron, Ircon 
cápsulas (complexo polissacarídio-ferro): Tandem 

Fármacos hematínicos | fumarato ferroso comprimidos (liberação programada): Ferro-Sequels 
cápsulas (preenchidas com líquido): (não mais vendidas sob nome 
comercial) 


gliconato ferroso comprimidos: Fergon, Ferate 


comprimidos: Feosol, Fe-Max, Feratab 
elixir: (não mais vendido sob nome comercial) 
gotas: Fer-In-Sol, Fer-lron, Fer-Gen-Sol, Fer-iron 
sulfato ferroso líquido: Fer-Gen-Sol 
cápsulas de liberação prolongada: (não mais vendidas sob nome comercial) 
comprimidos de liberação prolongada: Slow Fe 
solução oral: (não mais vendida sob nome comercial) 


ferro dextrana injeção: PriDextra, DexFerrum 
ferro sacarose injeção: Venofer 
leucovorina cálcica comprimidos, injeção: (não mais vendidos sob nome comercial) 


complexo gliconato de 


o A injeção: Ferrlecit 
sódio férrico 





complexo cápsulas: EZFE, FerUS 150, Ferrex-150, iFerex 150, Nu-lron 


polissacarídio-ferro 


ferro carbonila 


cianocobalamina 


elixir: Niferex 


suspensão: ICAR Pediatric 
comprimidos mastigáveis: Iron Chews Pediatric, ICAR Pediatric 


comprimidos (venda livre): (não mais vendidos sob nome comercial) 
comprimidos (liberação prolongada) (venda livre): (não mais vendidos sob 
nome comercial) 

spray nasal (Rx): Nascobal, CaloMist 

injeção (Rx): Nutri-Twelve 


QUADRO DE CLASSIFICAÇÃO DE FÁRMACOS (Continuação) 


Classificação Nome(s) Comercial(is) 
hidroxicobalamina injeção: Cyanokit 


Fármacos hematínicos 


(Continuação) ácido fólico 


comprimidos (venda livre): Folacin 
comprimidos (Rx): (não mais vendidos sob nome comercial) 
injeção (Rx): (não mais vendida sob nome comercial) 


darbepoetina alfa injeção: Aranesp 


Fármacos 


. heparina sódica 
anticoagulantes 


injeção: (não mais vendida sob nome comercial) 


dalteparina sódica injeção: Fragmin 
enoxaparina sódica injeção: Lovenox 


injeção: Coumadin 
comprimidos: Jantoven, Coumadin 


varfarina sódica 


ácido acetilsalicílico 


bissulfato de 
clopidogrel 


dipiridamol 


dipiridamol e ácido 
acetilsalicílico 


goma de mascar (venda livre): Aspergum 

comprimidos (venda livre): Bayer, Empirin, Bufferin, Anacin 

comprimidos mastigáveis (venda livre): Bayer Children’s Aspirin, St. Joseph 
Adult Chewable Aspirin 

comprimidos de liberação prolongada (venda livre): Ecotrin, Empirin, 
Halfprin 

comprimidos de revestimento entérico (venda livre): Ecotrin, Halfprin, 
Heartline 

comprimidos: ZORprin, Easprin 


comprimidos: Plavix 


comprimidos: Persantine 
injeção: (não mais vendida sob nome comercial) 


comprimidos: Aggrenox 





eptifibatida injeção: Integrilin 


QUADRO DE CLASSIFICAÇÃO DE FÁRMACOS (Continuação) 


Classificação Nome(s) Comercial(is) 


Fármacos 
anticoagulantes fondaparinux injeção: Arixtra 
(Continuação) 


Fármacos alteplase 


sa À injeção: Activase, Cathflo Activase 
trombolíticos recombinante, TPA 


reteplase 
recombinante, r-PA 


tenecteplase, TNK-tPA | | injeção: TNKase 


injeção: Retavase 





CAPÍTULO 


Fármacos Respiratórios 








OBJETIVOS DO CAPÍTULO 


m Correlacionar os nomes patenteados e genéricos dos fármacos respiratórios habitualmente usados 


= Identificar a classificação dos fármacos respiratórios habitualmente usados 

m Listar os usos dos fármacos respiratórios habitualmente usados 

= Identificar os fármacos respiratórios habitualmente usados com uma gama significativa de interações com outros fármacos 

m Comparar e diferenciar o uso de agonistas beta,-adrenérgicos de ação curta com os agonistas beta,-adrenérgicos de ação 
longa 

= Identificar os grupos em particular que podem necessitar de cuidados especiais quando em uso de corticosteroides 

= Explicar o mecanismo de ação de um modificador de leucotrienos e de um estabilizador de mastócitos 

= Abordar as complicações de doses das metilxantinas 

m Comparar e diferenciar os usos de expectorantes com os de antitussígenos 

m Identificar os medicamentos que estão disponíveis em venda livre e os que necessitam de receituário 


TERMOS-CHAVE 


agonistas beta, -adrenérgicos — fármacos que atuam como broncodilatadores por estimularem o sistema nervoso simpático 
e usados para tratar os sintomas associados a asma e DPOC 

antitussígenos — fármacos usados para aliviar a tosse 

asma — uma doença pulmonar obstrutiva das vias respiratórias inferiores; caracterizada por respiração difícil e ofegante que 
resulta de espasmos dos brônquios ou por edema de suas membranas mucosas 

broncoconstrição — estreitamento dos brônquios quando os músculos de suas paredes se contraem e estas se edemaciam 

broncodilatador — fármaco usado para aliviar os espasmos brônquicos e a constrição que são com frequência associados a 
distúrbios respiratórios 

corticosteroides — fármacos anti-inflamatórios disponíveis em formas inalantes e sistêmicas para controle a curto e a longo 
prazo dos sintomas da asma 

descongestionantes — fármacos que reduzem o edema das vias nasais 

dispneia — respiração difícil e ofegante 

doença pulmonar obstrutiva crônica (DPOC) — um distúrbio pulmonar destrutivo e permanente que é uma combinação de 
bronquite crônica e enfisema 

enfisema — um distúrbio pulmonar no qual os bronquíolos terminais ou alvéolos se tornam aumentados e obstruídos com 
muco 

estabilizadores de mastócitos — fármacos que previnem e controlam os sintomas da asma impedindo a liberação de 
histamina dos mastócitos que edemaciaria e contrairia as vias respiratórias 

expectorantes — fármacos que ajudam pela tosse a remover o muco espesso e pegajoso das vias respiratórias 

fármaco anticolinérgico — um fármaco que atua como broncodilatador ao bloquear o sistema nervoso parassimpático e 
usado para tratar a asma, DPOC e outros distúrbios respiratórios 

fármacos simpaticomiméticos — fármacos que imitam as atividades ou ações do sistema nervoso simpático 


histamina — substância em vários tecidos do organismo, como o coração, pulmões, mucosa gástrica e pele, que é produzida 
em resposta a lesão 

leucotrienos — substâncias que são liberadas pelo organismo durante o processo inflamatório e que contraem os brônquios 

metilxantinas — uma classe de fármacos que estimulam o sistema nervoso central, resultando em broncodilatação; também 
chamadas de xantinas 

modificadores de leucotrienos — uma classe de fármacos usada principalmente para prevenir e controlar os ataques de 
asma em pessoas com níveis de brandos a moderados da doença 

mucolíticos — fármacos que dissolvem o muco 

nebulizador — um dispositivo terapêutico que dispersa o medicamento líquido em uma mistura de partículas extremamente 
finas que podem ser inaladas nas partes mais profundas do aparelho respiratório 

tosse improdutiva — uma tosse seca, intermitente, que não produz secreções 

tosse produtiva — uma tosse que expele secreções da parte inferior do aparelho respiratório 

xantinas — veja metilxantinas 


O sistema respiratório executa a função vital de troca gasosa entre o organismo e o ambiente. Em outras palavras, ele capta 
oxigênio e expele dióxido de carbono. Neste capítulo, você aprenderá acerca dos fármacos usados para tratar os distúrbios do 
sistema respiratório, os usos e as ações variadas desses fármacos e suas interações e efeitos adversos. 


O SISTEMA RESPIRATÓRIO E OS SEUS DISTÚRBIOS 





Respiramos aproximadamente de 12 a 20 vezes por minuto. Embora a respiração pareça um processo simples e automático, que 
geralmente não percebemos, ela envolve algumas estruturas orgânicas complexas. 


A Composição do Sistema Respiratório 


O ar penetra no organismo através do nariz e da boca. A faringe (garganta) a seguir o direciona para a traqueia. Como você pode 
observar na Figura 7.1, a traqueia se divide em dois condutos principais. Esses condutos, conhecidos como brônquios, se 
subdividem em “ramos” cada vez menores que levam o ar para o tecido pulmonar. 


Os menores desses condutos são chamados de bronquíolos. Ao final dos bronquíolos existem cachos de sacos aéreos, ditos 
alvéolos. Os alvéolos são revestidos por milhões de finos capilares (vasos sanguíneos). Nos pulmões o sangue passa pelos 
capilares ao redor dos alvéolos, onde ocorre a troca gasosa. 


O ar que inalamos normalmente contém cerca de 21% de oxigênio e 0,04% de dióxido de carbono. Os alvéolos são responsáveis 
por captar o oxigênio do ar inalado e o difundir para o sangue. A seguir, o sangue oxigenado caminha para o coração, que o 
entrega aos tecidos por todo o organismo. Quando as células captam o oxigênio do sangue, elas liberam dióxido de carbono. 


O sangue, agora com níveis relativamente baixos de oxigênio e altos em dióxido de carbono, retorna dos tecidos e penetra nos 
capilares do pulmão. Aqui, o dióxido de carbono é removido do organismo através do ar que é exalado dos pulmões. 


Outras partes do sistema respiratório ajudam a assegurar que o ar que alcança os pulmões seja tão limpo e puro quanto possível. 
Por exemplo, as paredes da cavidade nasal são revestidas por uma membrana mucosa. As células dessa membrana secretam uma 
grande quantidade de líquido, mais de 946 mtf/dia. Quando o ar entra em contato com o revestimento do nariz, impurezas como 
poeira e patógenos (germes) são filtradas através dos pelos das narinas ou aderidos ao muco da superfície. Além disso, a traqueia, 
os brônquios e outros condutos das vias respiratórias do aparelho respiratório são revestidos com células que têm cílios (pequenas 
projeções piliformes). Os cílios também agem para impedir que as impurezas cheguem aos pulmões. Os cílios funcionam 
impulsionando as impurezas em direção à garganta, onde podem ser deglutidas ou eliminadas por tosse, espirro ou assoada do 
nariz. 


Distúrbios Respiratórios 


Os distúrbios respiratórios como a asma e o enfisema podem impedir o sistema respiratório de funcionar adequadamente. Como 
resultado, os pulmões são incapazes de funcionar de modo eficiente. 

Asma é uma doença pulmonar obstrutiva das vias respiratórias inferiores. Caracteriza-se por dispneia (respiração difícil e 
ofegante) que resulta de espasmos dos brônquios ou de edema de sua membrana mucosa. A resposta do organismo é uma liberação 
maciça de histamina dos mastócitos do aparelho respiratório. 


Histamina é uma substância nas células beta dentro de vários tecidos que é produzida em resposta à lesão. As células beta, se 
localizam no coração, e as células beta, se localizam nos pulmões, estômago e pele. Quando a histamina é liberada, aparecem 
sintomas como produção aumentada de muco, inflamação e edema do revestimento dos brônguios e dos bronquíolos. 

O muco extra pode piorar a situação por bloquear as vias respiratórias menores. A troca gasosa é prejudicada. O dióxido de 
carbono fica preso nos alvéolos e o oxigênio não pode entrar. 

Outros distúrbios do aparelho respiratório inferior incluem: 
= enfisema — um distúrbio pulmonar no qual os bronquíolos terminais ou alvéolos se tornam alargados e obstruídos com muco 
m bronquite — inflamação e possível infecção dos brônquios 
= doença pulmonar obstrutiva crônica (DPOC) — uma doença pulmonar destrutiva e permanente que é uma combinação de 


bronquite e enfisema 


A asma que é persistente e presente na maior parte do tempo também pode ser referida como DPOC. 


FÁRMACOS E O SISTEMA RESPIRATÓRIO 





Os fármacos usados para melhorar o funcionamento de um sistema respiratório enfraquecido estão disponíveis principalmente em 
três formas: 
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> Pum žo esquerdo 
(A) O sistema respiratório é um arranjo complexo de espaços e de vias de passagem que conduzem o ar 
ERG! para os pulmões. (B) No tecido pulmonar, os bronquíolos terminam em cachos de sacos aéreos finos 


chamados de alvéolos, que é onde ocorre a troca gasosa. (C) Visão transversa dos pulmões. (De Memmler's 
Structure and Function of the Human Body. 9th ed. Baltimore, MD: Lippincott Williams & Wilkins; 2009.) 


m sprays que são inalados pelo nariz ou boca 


m pomadas ou cremes que são aplicados topicamente na pele 
E 


pílulas ou cápsulas que são deglutidas e absorvidas pelo aparelho gastrintestinal 


Além disso, alguns medicamentos inalantes ou tópicos agem localmente, enquanto outros são fármacos sistêmicos. Isto é, esses 
medicamentos terminam por alcançar a corrente sanguínea, que os circula por todo o organismo. 


Dez diferentes classes de fármacos são usadas para tratar uma variedade de distúrbios respiratórios. Essas classes de fármacos 
são: 
m agonistas beta,-adrenérgicos 
m anticolinérgicos 
m corticosteroides 
a modificadores de leucotrienos 
m estabilizadores de mastócitos 
m metilxantinas 
m mucolíticos 
m expectorantes 
m antitussígenos 
m descongestionantes 


AGONISTAS BETA,-ADRENÉRGICOS 





Os agonistas beta,-adrenérgicos são fármacos broncodilatadores, usados para aliviar os espasmos e as contrações dos brônquios 
ue são com frequência associados a distúrbios respiratórios. Os agonistas beta,-adrenérgicos são usados para tratar os sintomas 
q q P 2 P 


associados à asma e à DPOC. As formas inalantes desses fármacos são as preferidas, pois agem localmente. Parecem ser 
absorvidas por várias horas a partir do aparelho respiratório. Como agem localmente, possuem menos reações adversas do que os 
agonistas beta,-adrenérgicos, que são absorvidos sistemicamente. 


São incomuns as interações com as formas inalantes desses fármacos. Contudo, bloqueadores beta-adrenérgicos 
(betabloqueadores) diminuem os efeitos broncodilatadores dos agonistas beta,-adrenérgicos. Portanto, eles devem ser usados 


juntos com cautela. Agonistas beta,-adrenérgicos também podem perder sua seletividade em doses maiores. Isso pode aumentar o 
risco de toxicidade. 


Os fármacos dessa classe podem ser de ação curta ou longa. 


Agonistas Beta,-adrenérgicos de Ação Curta 


Os agonistas beta,-adrenérgicos de ação curta são os fármacos de escolha para alívio rápido da asma e da DPOC. Um paciente com 
DPOC pode usá-los de modo contínuo e programado. Contudo, o uso excessivo de um agonista beta,-adrenérgico de ação curta 


pode ser um sinal de mau controle da asma e indica que o regime de tratamento do paciente deve ser revisto. 


COMO FUNCIONA 





Agonistas Beta,-adrenérgicos 


Os agonistas beta,-adrenérgicos estimulam os receptores beta,-adrenérgicos em músculo liso, o que causa broncodilatação. 


O paciente teria dificuldade de mover o ar através do pulmão esquerdo, isto é, respirando, devido à bronco-constrição. Na 
asma, os brônquios se estreitam quando as suas paredes musculares se contraem e estas se tornam edemaciadas. Além disso, 
as paredes edemaciadas produzem muco extra, o que obstrui as vias respiratórias e torna a respiração ainda mais difícil. 


O pulmão esquerdo está funcionando normalmente. O ar respirado passa da traqueia aos brônquios que foram abertos por 
um broncodilatador para alcançar os alvéolos pulmonares, onde ocorre a troca gasosa. 
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Reações Adversas aos Agonistas Beta,-adrenérgicos 


As reações adversas aos agonistas beta,-adrenérgicos de ação curta incluem: 


= broncospasmo paradoxal 
m taquicardia 

m palpitações 

tremores 

boca seca 


As reações adversas aos agonistas beta,-adrenérgicos de ação longa incluem: 


broncospasmo 
taquicardia 
palpitações 
hipertensão 
tremores 


Albuterol 


Albuterol pode ser administrado: 


m por inalação usando um inalador (Proair HFA, Proventil HFA, Ventolin HFA) ou um nebulizador (Accuneb) (um dispositivo 
terapêutico que dispersa o medicamento líquido em uma névoa que pode ser inalada em partes mais profundas do aparelho 
respiratório) 

m pela boca em comprimidos de liberação prolongada (Vospire ER), comprimidos de dose única ou xarope 
Para a administração por inalação, albuterol está disponível em um contentor de aerossol ou como solução em um frasco. O 

contentor de aerossol libera uma névoa predeterminada quando colocado em um inalador. Quando a medicação for necessária, o 

inalador é inicialmente agitado e a seguir colocado na boca e bombeado uma vez, liberando a dose do fármaco a ser inalado. Para 

administrar a solução por nebulizador, o frasco é aberto e derramado no reservatório do nebulizador. Quando o paciente respira, o 

medicamento é liberado por um tubo e bocal ou uma máscara facial na boca ou no nariz e na boca. A forma concentrada da 

solução tem de ser misturada com salina normal no nebulizador antes da administração. 


Levalbuterol 


Levalbuterol (Xopenex, Xopenex HFA) está disponível como uma solução para uso em nebulizadores em frascos de 3 mt. 
Também vem em uma solução concentrada que tem de ser misturada com salina normal antes do uso. O fármaco também está 
disponível como um contentor de aerossol para uso em um inalador. 


Metaproterenol 


Metaproterenol (Alupent) está disponível nas seguintes formas: 


m inalante em aerossol 

= solução oral 

= comprimidos de dose única 

m frascos com solução para uso em nebulizadores 


Pirbuterol e Terbutalina 


Pirbuterol (Maxair) é produzido como um inalante em aerossol. Um contentor de 14 g fornece 400 doses determinadas. 


Terbutalina pode ser administrada por injeção ou como comprimido de dose única. A forma injetável vem em pequenos frascos 
de uso único. 


Agonistas Beta,-adrenérgicos de Longa Ação 


Os agonistas beta,-adrenérgicos de longa ação tendem a ser usados com anti-inflamatórios, particularmente corticosteroides (você 
aprenderá sobre eles mais à frente neste capítulo, para ajudar no controle da asma). Esses fármacos têm de ser administrados em 
um regime programado. Esses fármacos não são úteis para aliviar os ataques agudos de asma, pois eles não atuam rapidamente. 
Eles não afetam a inflamação crônica associada à asma. 


INES Os agonistas beta,-adrenérgicos de longa ação devem ser usados diariamente quando receitados e nunca como 


um inalante de “resgate”. Se você observa que uma receita de um agonista beta,-adrenérgico de longa ação está sendo 
requisitada outra vez antes do esperado, alerte o farmacêutico para que ele possa questionar o paciente sobre como ele 
está usando o medicamento. 


Formoterol 

Formoterol (Foradil, Perforomist) está disponível como uma solução para inalação e em blisters de 12 ou 60 cápsulas de pó de 
formoterol. A forma em pó do fármaco é administrada colocando-se uma cápsula em um inalador especial que quebra a cápsula e 
libera o pó fino na boca do paciente. O pó é para ser inalado e não deglutido. 


Aformoterol e Salmeterol 


Aformoterol (Brovana) está disponível como solução para inalação usando um nebulizador. 
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Reações Adversas aos Anticolinérgicos 


As reações adversas mais comuns aos anticolinérgicos incluem: 


nervosismo 

taquicardia 

náuseas e vômitos 

broncospasmo paradoxal (pelo uso excessivo) 


Salmeterol (Serevent Diskus) é fabricado como um inalante pronto para o uso que contém 28 ou 60 doses do fármaco. Cada 
dose consiste em um pó muito fino que é inalado pela boca. 


AA Agonistas beta,-adrenérgicos de longa ação são especialmente úteis para pessoas que têm sintomas asmáticos 
noturnos. 


ANTICOLINÉRGICOS 





Ipratrópio é o fármaco anticolinérgico (um fármaco que atua como broncodilatador ao bloquear o sistema nervoso 
parassimpático) mais habitualmente usado para tratar distúrbios respiratórios. É usado para tratar DPOC e às vezes, de modo 
programado, em combinação com agonistas beta,-adrenérgicos de curta ação para aliviar os sintomas de asma. Contudo, o 
ipratrópio é menos eficaz no controle a longo prazo da asma. 

O fármaco é administrado por inalação: 
m pela boca a partir de um inalador portátil de aerossol (Atrovent HFA) 
m pelo nariz por meio de um spray nasal (Atrovent) 
m pelo nariz e/ou boca por meio de um nebulizador e máscara 

Diferentemente dos agonistas beta,-adrenérgicos, que estimulam o sistema nervoso simpático, esse fármaco age bloqueando o 
sistema nervoso parassimpático. Especificamente, ele inibe os receptores muscarínicos no músculo liso dos brônquios, o que 


resulta em broncodilatação. 


As interações com outros fármacos são incomuns quando do uso das formas inalantes do ipratrópio. Contudo, esse fármaco deve 
ser usado com cautela quando administrado com outros anticolinérgicos e antimuscarínicos. 


Ipratrópio é também encontrado em combinação com o albuterol, como um aerossol para inalação (Combivent) e uma solução 
para inalação (Duoneb) por meio de um nebulizador. 


CORTICOSTEROIDES 





Corticosteroides são fármacos anti-inflamatórios disponíveis em formas inalantes e sistêmicas para controle a curto e a longo 
prazo dos sintomas asmáticos. Eles são os fármacos mais eficazes para o tratamento a longo prazo e para a prevenção dos ataques 
asmáticos agudos. Eles agem inibindo: 


m a produção de citocinas (substâncias envolvidas em respostas do sistema imune), de leucotrienos (substâncias que tomam parte 


em respostas alérgicas) e de prostaglandinas (substâncias que controlam as contrações do músculo liso) 
m o recrutamento de eosinófilos (um tipo de leucócito envolvido em respostas do sistema imune) 
m a liberação de outros agentes inflamatórios 


Os corticoides também afetam outros sistemas do organismo e podem ter efeitos adversos com o uso a longo prazo. Alguns 
grupos necessitam de atenção especial quando em uso de corticoides: 


m Crianças. O crescimento deve ser monitorado, especialmente quando as crianças estão tomando corticosteroides sistêmicos ou 
altas doses de corticoides inalantes. 

m Idosos. Esse grupo pode se beneficiar ao receber fármacos que previnam a osteoporose durante a terapia com corticosteroides, 
em especial se eles estão tomando altas doses de esteroides inalantes ou sistêmicos. 

= Diabéticos. Esse grupo pode necessitar de monitoramento mais estreito dos níveis sanguíneos de glicose enquanto em uso de 
esteroides. 

= Mulheres lactantes. Os níveis de corticosteroides são desprezíveis no leite de mães que tomam menos de 20 mg de prednisona 
por dia. As quantidades no leite podem ser minimizadas se a mãe espera para amamentar o filho 4 h após tomar o fármaco. 


As interações entre fármacos são incomuns quando do uso de formas inalantes de corticosteroides. Contudo, contraceptivos 
hormonais, cetoconazol e antibióticos macrolídeos podem aumentar a atividade dos corticosteroides em geral. Como resultado, a 
dose de esteroides pode ter de ser reduzida. Além disso, barbituratos, colestiramina e fenitoína podem diminuir a eficácia dos 
corticosteroides, o que resulta na necessidade de aumentar a dose do esteroide. 


AAR Corticosteroides têm uma variedade de usos além do tratamento da asma. Eles estão disponíveis em uma gama 
de outras formas de apresentação como sprays tópicos, pomadas, cremes e loções. Como esses fármacos reduzem a 
inflamação, as formas tópicas podem ser usadas para tratar condições como erupções de pele e lesões articulares. 


Corticosteroides Inalantes 


Os corticosteroides inalantes são os fármacos preferidos para prevenir os ataques em pacientes com asma de moderada a grave. O 
uso de formas inalantes reduz a necessidade das formas sistêmicas em muitos casos. Isso, por sua vez, reduz o risco de o paciente 
desenvolver reações adversas sérias a longo prazo. 


Dipropionato de Beclometasona 


O dipropionato de beclometasona está disponível em spray nasal (Beconase AQ). Também está disponível uma solução em 
aerossol (QVAR) que é administrada por um inalador. 


MR Os nomes genéricos dos corticosteroides geralmente terminam pelo sufixo -sona. 


Budesonida 


Budesonida está disponível em uma variedade de formas e de doses: 


= Pulmicort Respules é uma suspensão que é utilizada para comprimir em um nebulizador o conteúdo de ampolas 
predeterminadas. 

= Pulmicort Flexhaler contém um pó fino que o paciente recebe ao colocar o inalador entre os lábios e respirar profunda e 
vigorosamente pela boca. Os inaladores liberam uma dose predeterminada do fármaco. 

= Rhinocort Aqua é um spray nasal líquido que contém o fármaco em suspensão. Uma bomba de spray com dose determinada 
libera a dose necessária em cada borrifada. 


Além disso, budesonida é comercializada como Entocort EC, uma cápsula oral de liberação continuada que libera o fármaco por 
um período de 24 h. É também disponível em uma combinação de pó para inalação com formoterol (Symbicort). 


AERA Um paciente com asma ou DPOC pode estar usando muitos inalantes. Verifique sempre se a dose está correta e 
se o paciente está recebendo medicamentos de diferentes classificações. Em geral, não são receitados simultaneamente 
dois corticosteroides orais ou dois agonistas beta,-adrenérgicos de ação curta. Contudo, um paciente pode ter recebido a 
prescrição de um de cada. 


Flunisolida 


Flunisolida é fabricada como os inalantes em aerossol AeroBid e AeroBid-M. Outro nome comercial, Nasarel, está disponível na 
forma de um spray nasal. 


Fluticasona 


Para uso respiratório, fluticasona (Flovent HFA, Flovent Diskus, Flonase, Veramyst) é produzida em vários tipos de inaladores e 
como spray nasal. Flovent HFA é um inalador em aerossol. Flovent Diskus é um inalador em aerossol que libera o fármaco em um 
pó fino a partir de blisters predeterminados. Flonase e Veramyst são fabricados como sprays nasais. Fluticasona está também 
disponível como creme tópico, pomada ou loção sob o nome comercial de Cutivate para o tratamento de uma gama de condições 
dérmicas. 


INESME Nos últimos anos, os inaladores HFA substituíram os inaladores tradicionais que usavam CFCs como propelente. 
O FDA decidiu que os inaladores com CFC não deveriam ser mais produzidos ou comercializados a partir de 31 de 
dezembro de 2008, devido aos danos à camada de ozônio. 


Triancinolona 


Triancinolona é comercializada como um spray nasal sob o nome comercial de Nasocort AQ. Um inalante em aerossol é fabricado 
sob o nome de Azmacort. Além de suas formas inalantes, o acetonídeo de triancinolona está disponível como injeção. A forma 
injetável do fármaco é fabricada sob vários nomes comerciais, incluindo Aristospan e Kenalog. 


Como os outros corticosteroides, a triancinolona tem uma gama de usos não respiratórios. Por exemplo, as formas tópicas do 
fármaco (loções, cremes, pomadas e sprays) são usadas para tratar doenças da pele como a psoríase. Também vem em 
comprimidos orais e como uma pasta dental. A forma injetável da triancinolona é também útil para tratar artrite, gota e outros 
problemas inflamatórios. 


Corticosteroides Orais 


Os corticosteroides sistêmicos incluem os que são tomados oralmente e os administrados intravenosamente. As formas sistêmicas 
são geralmente reservadas para ataques de asma de moderados a graves. Mas também são empregadas por pessoas com asma mais 
branda que não respondem a outras medidas. 


Prednisolona 


Prednisolona é fabricada em várias formas orais. Está disponível um comprimido convencional (Prednoral), assim como 
comprimidos de várias doses que se dissolvem na boca (Orapred ODT). Os médicos podem também receitar como solução oral 
(Orapred, Pediapred, Millipred) ou xarope (Prelone). Além disso, estão também disponíveis gotas oculares de prednisona sob uma 
variedade de nomes comerciais. 


AERA Os nomes soam semelhantes, mas não confunda prednisolona e prednisona. 


Prednisona 


Prednisona está disponível em comprimidos e solução oral. Os comprimidos são também disponíveis em blisters com doses 
unitárias para 6 e 12 dias (Sterapred DS) para dose que diminui gradualmente a curto prazo. 
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Reações Adversas aos Corticosteroides 


As reações adversas aos corticosteroides incluem: 
m irritação oral 
m candidíase oral (um tipo de infecção por fungo) 
m infecção da parte superior do aparelho respiratório 

Para reduzir o risco de reações adversas, os pacientes devem: 

m usar a dose mais baixa possível para manter o controle 
m administrar doses orais usando um espaçador 
m lavar a boca após a administração 


No BALCÃO 





y Inaladores Orais 
sm Um paciente recebe prescrição para inalações orais de albuterol e fluticasona para tratar a asma. Em que ordem o 


paciente usaria os inaladores, e por quê? 


O paciente usaria o albuterol (broncodilatador) para dilatar as vias respiratórias. A fluticasona (corticosteroide) seria utilizada 
em seguida e teria maior penetração porque as vias respiratórias estariam então abertas. 


Por que um paciente necessitaria de um espaçador para esses inaladores? 


Um espaçador é uma câmara que recebe uma dose de medicamento do inalador oral antes da inalação pelo paciente. 
Espaçadores são usados com frequência para tornar a administração mais fácil. O espaçador não necessita da coordenação que 
o uso isolado do inalador exigiria. Se um espaçador não for usado, o paciente tem de pressionar o contentor, colocar a língua 
para baixo e inalar tudo ao mesmo tempo. O espaçador dá ao paciente um pequeno espaço de tempo após a pressão do 
contentor para mover a língua para baixo e inalar. Além disso, o espaçador move o inalador para longe da face e impede a 
apreensão que alguns pacientes sentem quando objetos são colocados em frente de seus olhos. Os espaçadores são 
especialmente úteis para pacientes pediátricos e geriátricos. 


Corticosteroides Intravenosos 


Como todos os corticoides sistêmicos, o uso intravenoso dessa classe de fármacos deve ser na menor dose eficaz e por um período 
o mais curto possível para minimizar o risco de reações adversas. 


Hidrocortisona 


Hidrocortisona (A-Hydrocort, Solu-Cortef, Cortef, Hydrocortone) é fabricada como solução injetável e como comprimidos. 
Injeções são geralmente dadas em um consultório ou clínica, mas às vezes os pacientes se autoadministram esse fármaco. 


Como vários outros corticosteroides, a hidrocortisona é produzida em várias outras formas, como pomadas, cremes e soluções 
oculares e auriculares, supositórios e mesmo enemas, para tratar uma variedade de outras condições não respiratórias. Por 
exemplo, hidrocortisona tópica é empregada como anti-inflamatório. (Você aprenderá mais sobre a hidrocortisona no Capítulo 10.) 


Metilprednisolona 


Metilprednisolona (A-Methapred, Depo-Medrol, Solu-Medrol) é um pó. É colocada em suspensão em líquidos para injeção. É 
também disponível como comprimidos orais (Medrol). 


MODIFICADORES DE LEUCOTRIENOS 





Os modificadores de leucotrienos são empregados principalmente para prevenir e controlar os ataques de asma em pacientes com 


asma de branda a moderada. Esses fármacos também podem ser receitados no lugar dos esteroides, se possível, de modo que os 
pacientes podem ser poupados dos efeitos adversos do uso de esteroides a longo prazo. 


Contudo, os modificadores de leucotrienos são metabolizados, induzidos ou inibidos pelo sistema do citocromo P450. Isso pode 
resultar em várias interações com outros fármacos. Por exemplo, o risco de toxicidade pode ser aumentado se os modificadores de 
leucotrienos são usados com os seguintes fármacos: 
= amiodarona 
m cetoconazol 
m cimetidina 
m fluconazol 
m fluoxetina 
m fluvoxamina 
m isoniazida 
m itraconazol 
m metronidazol 
m voriconazol 


Além disso, a eficácia desses modificadores de leucotrienos pode ser reduzida se eles são usados com os seguintes fármacos: 


m carbamazepina 


m fenobarbital 
m fenitoína 

= primidona 

m rifampicina 


Você aprenderá sobre as interações com fármacos que são específicas para certos modificadores de leucotrienos na seção a seguir. 


Antagonistas do Receptor de Leucotrienos 


Como seu nome sugere, esses fármacos bloqueiam os receptores de leucotrienos no aparelho respiratório. Embora previnam o 
edema das vias respiratórias, eles não são broncodilatadores e não devem ser usados no lugar dos inaladores de “resgate” durante 
um ataque agudo de asma. 
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Reações Adversas aos Modificadores de Leucotrienos 


As reações adversas que podem ocorrer com os modificadores de leucotrienos incluem: 


dor de cabeça 
vertigem 

náuseas e vômitos 
mialgia (dor muscular) 


AEA O nome genérico de um fármaco terminando em -lucaste indica que o fármaco é mais provavelmente um 
antagonista dos receptores de leucotrienos. 


Montelucaste 


Montelucaste (Singulair) está disponível como comprimidos convencionais e comprimidos mastigáveis. E também disponível em 
grânulos orais que podem ser tomados pela boca ou salpicados no alimento macio. Esse fármaco é apropriado para uso em adultos 
e em crianças maiores de dois anos. 


Diferentemente dos outros modificadores de leucotrienos, montelucaste não é contraindicado em pacientes com dano hepático. 
Portanto, não é necessário monitorar a função hepática em pacientes que estejam tomando esse fármaco. 


Além das interações com fármacos associadas a todos os modificadores de leucotrienos, o risco de toxicidade pode ser 
aumentado se os seguintes são usados com montelucaste: 
m ciclosporina 
m claritromicina 
m eritromicina 


m suco de toranja (grapefruit) 
Os seguintes fármacos e suplementos podem diminuir a eficácia do montelucaste: 


m efavirenz 

m erva-de-são-joão 

m modafinila 

m neviparina 

m oxcarbazepina 

m rifabutina 

= suplementos de alho 


Zafirlucaste 


Zafirlucaste (Accolate) é usado na prevenção e no tratamento da asma crônica ou grave em paciente com 12 anos ou mais. E 
fabricado como comprimidos orais. Pode-se necessitar do ajuste da dose para pacientes com danos hepáticos, e esses pacientes têm 
de ser monitorados de perto. 


O risco de toxicidade pode ser aumentado quando o zafirlucaste é usado com os seguintes fármacos: 
= anlopidino 
m atorvastatina 


m carbamazepina 
m ciclosporina 

m claritromicina 
m contraceptivos hormonais 
m eritromicina 

m fenitoína 

m lovastatina 

m nelfinavir 

m nifedipino 

m ritonavir 

m sertralina 

m sinvastatina 

m varfarina 


Essas interações são em adição às interações entre fármacos associadas a outros leucotrienos. 


Inibidores da Formação de Leucotrienos 


Os inibidores da formação de leucotrienos reduzem a formação de leucotrienos no organismo. O principal fármaco dessa classe é a 
zileutona (Zyflo CR), que vem em comprimidos de liberação prolongada. 


Além das interações entre fármacos que podem ocorrer com outros modificadores de leucotrienos, o risco de toxicidade pode 
ser aumentado se zileutona é tomada com os seguintes: 
= amitriptilina 
m anlodipino 
m atorvastatina 
m carbamazepina 
m ciclosporina 
m claritromicina 
m clozapina 
m contraceptivos hormonais 
m desipramina 
m eritromicina 
m imipramina 
m lovastatina 


COMO FUNCIONA 





Os Modificadores de Leucotrienos e os Estabilizadores de Mastócitos: Como Funcionam? 


Leucotrienos são substâncias liberadas pelo organismo durante a inflamação. Eles podem causar contração do músculo liso nas 
vias respiratórias, bem como secreções aumentadas e ativação de outros agentes inflamatórios. Como uma classe de fármacos, 
os modificadores de leucotrienos agem inibindo a formação de leucotrienos ou inibindo os seus receptores. O resultados são os 
mesmos: prevenção do edema e favorecimento da broncodilatação. 


Os estabilizadores de mastócitos também controlam o processo inflamatório. Eis como funcionam: 
1. O antígeno penetra. 
2. Como resposta, os mastócitos liberam histamina imediatamente. 


3. Os mastócitos também produzem ácido araquidônico e tornam mais fácil a conversão em leucotrienos. 


m nelfinavir 

m nifedipino 
m ritonavir 

m sertralina 

m sinvastatina 


m suco de toranja (grapefruit) 
= teofilina 
m varfarina 


A eficácia de zileutona pode ser diminuída se ela é tomada com quaisquer das seguintes substâncias: 


m efavirenz 

m erva-de-são-joão 

= modafinila 

m nevirapina 

m oxcarbazepina 

m rifabutina 

m ritonavir 

m suplementos de alho 
m tabaco 


ESTABILIZADORES DE MASTÓCITOS 





Os estabilizadores de mastócitos são empregados principalmente para prevenir os ataques de asma em: 


m crianças (o fármaco de escolha) 

m adultos e crianças com doença moderada 

m adultos e crianças com asma persistente de branda a moderada 

m pacientes em asma induzida por exercício (o fármaco de escolha) 


Como modificadores de leucotrienos, os estabilizadores de mastócitos são usados para prevenção e controle a longo prazo dos 
sintomas da asma. Eles são minimamente absorvidos pelo sistema GI e estão disponíveis em formas inalantes que têm efeitos 
apenas locais. Como resultado, as interações entre fármacos são incomuns quando do uso das formas inalantes desses fármacos. 
Contudo, seu uso por grávidas ou por mulheres amamentando ou em pacientes com danos das funções renais ou hepáticas deve ser 
monitorado de perto. 


Como os modificadores de leucotrienos, os estabilizadores de mastócitos não são inalatórios de resgate para uso em ataques 
agudos de asma. De fato, eles podem piorar o broncospasmo se forem usados durante um ataque. Em vez disso, esses fármacos são 
planejados para uso regular a longo prazo para prevenir tais ataques. Contudo, eles têm de ser tomados duas a quatro semanas até 
alcançarem seu efeito terapêutico máximo. 


Cromolina Sódica 


Cromolina sódica está disponível em várias formas diferentes de apresentação. Para prevenir os sintomas da asma, um inalante em 
aerossol (Intal) e um spray nasal em aerossol (Nasalcrom) liberam doses predeterminadas do fármaco. Também está disponível 
uma solução para uso em nebulização (Intal). 
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Reações Adversas aos Estabilizadores de Mastócitos 


Os estabilizadores de mastócitos inalantes podem causar estas reações adversas: 


irritação da faringe e da traqueia 
tosse 

sibilos 

broncospasmo 

dor de cabeça 


Em solução oral concentrada (Gastrocom), cromolina sódica é utilizada para tratar doença inflamatória intestinal. Esse fármaco 
também é produzido como uma solução oftálmica para tratamento de conjuntivite. 


Nedocromila 


Nedocromila (Tilade) é produzida como um inalante em aerossol. Como a cromolina sódica, está também disponível como solução 
oral (Alocril) para conjuntivite. 


METILXANTINAS 





Metilxantinas, que também são chamadas de xantinas, são outra classe de fármacos utilizada para tratar distúrbios 
respiratórios. Esses fármacos são utilizados para aliviar ou prevenir broncospasmo associado a bronquite crônica e enfisema e 
para tratar a asma brônquica. Metilxantinas agem de vários modos, dependendo de que fármaco é usado, da sua forma de 
apresentação e da sua via de administração 

m Esses fármacos aliviam o broncospasmo e proporcionam broncodilatação ao relaxarem os músculos lisos dos brôngquios. 

=a Ao tratar a apneia e outras doenças obstrutivas irreversíveis das vias respiratórias (como bronquite crônica e enfisema), as 
metilxantinas induzem o cérebro a estimular a atividade respiratória. 

= Em pacientes com bronquite crônica e enfisema, esses fármacos reduzem a fadiga do diafragma (o músculo respiratório que 
separa o abdome da cavidade torácica). Metilxantinas também melhoram a função ventricular e, por isso, a ação de 
bombeamento cardíaco. 


Teofilina 


Teofilina é a metilxantina mais habitualmente receitada. Esse fármaco é usado como terapia de segunda ou terceira linha para 
controle e prevenção a longo prazo dos sintomas da asma, da bronquite crônica e do enfisema. É também empregada para tratar 
apneia neonatal (períodos de parada respiratória em recém-nascidos) e para reduzir o broncospasmo em crianças com fibrose 
cística. 

Teofilina está disponível em várias formas: 
= como comprimidos de liberação prolongada (Theochron, Uniphyl) 
m como cápsulas de liberação prolongada (Theo-24) 
m como elixir oral (Elixophylline) 
= como solução para injeção IV 

Refeições com alto teor de gordura podem aumentar a concentração de teofilina no organismo e o risco de toxicidade. Alimento 
e pH gástrico podem alterar a absorção de algumas formas de teofilina de liberação lenta. 


Vários fármacos e outras substâncias podem interagir com teofilina, afetando sua ação e benefícios: 

m Inibidores da enzima CYP1A2, como cetoconazol, cimetidina, ciprofloxacino, claritromicina, contraceptivos hormonais, 
fluvoxamina, isoniazida, ticlopidina e zileutona, diminuem o metabolismo da teofilina, o que pode aumentar seu nível sérico e o 
risco de reações adversas e toxicidade. 

m Indutores da enzima CYP1A2, como carbamazepina, erva-de-são-joão, fenobarbital, fenitoína, rifampicina, e carnes grelhadas, 
aumentam o metabolismo da teofilina, que pode reduzir seu nível sérico e torná-la menos eficaz. 

= Fumar tabaco ou maconha aumenta a eliminação de teofilina, diminuindo assim seu nível sérico e eficácia. 

= Tomar estimulantes adrenérgicos ou bebidas que contenham cafeína resulta em uma reação adversa aditiva ou sintomas de 
toxicidade à teofilina. 

= O uso de enflurano, halotano, isoflurano ou metoxiflurano com teofilina aumenta o risco de toxicidade cardíaca. 

m Teofilina pode reduzir os efeitos do lítio. 

= Hormônios tireoidianos podem reduzir os níveis de teofilina. Os fármacos antitireoidianos podem aumentar os níveis de 
teofilina. 

Os níveis de teofilina têm de ser determinados para avaliar o efeito do fármaco e para evitar toxicidade. O nível sérico 

terapêutico é de 10 a 20 mcg/mt. Os níveis de teofilina têm de ser determinados quando o tratamento começa, quando a dose é 

alterada e quando outros fármacos são adicionados ou retirados do regime terapêutico do paciente. 


Aminofilina 


Aminofilina é um derivado da teofilina. Portanto, as interações entre fármacos e outras advertências que se aplicam à teofilina se 
aplicam também a esse fármaco. Está disponível como comprimido e como solução oral para injeção intravenosa. Aminofilina é 
preferida quando é necessária uma metilxantina intravenosa. 
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Reações Adversas às Metilxantinas 


Reações adversas às metilxantinas podem ser temporárias ou podem ser sinais de toxicidade. 
Reações adversas do sistema GI incluem: 


m náuseas e vômitos 
cólica abdominal 
dor epigástrica 
anorexia 

diarreia 


Reações adversas do sistema nervoso central incluem: 


dor de cabeça 
irritabilidade 
agitação 
ansiedade 
insônia 
vertigem 


Reações adversas cardiovasculares incluem: 
m taquicardia 

m palpitações 

m arritmias 


FÁRMACOS MUCOLÍTICOS E EXPECTORANTES 





z Z 


Um mucolítico é um fármaco que dissolve o muco do sistema respiratório. Muco é uma secreção espessa e pegajosa das 
membranas mucosas do organismo. Um expectorante é um fármaco que ajuda na remoção do muco espesso das vias respiratórias, 
de modo que possa ser expelido pela tosse. 


Mucolíticos 


Os mucolíticos são utilizados com outras terapias para tratar pacientes com secreções mucosas anormais ou espessas em 
pacientes com: 
m atelectasia causada por obstrução de muco, como pode ocorrer na pneumonia, bronquiectasia ou bronquite crônica 
m bronquite, enfisema crônico ou enfisema com bronquite 
m complicações pulmonares relacionadas com a fibrose cística 


Esses fármacos podem também ser empregados para preparar o paciente para certos testes e estudos brônquicos. 


Acetilcisteína é o único fármaco mucolítico usado clinicamente nos EUA por pacientes com muco anormal ou espesso. Ela 
diminui a espessura das secreções do aparelho respiratório por alterar a composição molecular do muco. Ela também irrita a 
mucosa por produzir rinorreia ao eliminar o muco. 


Acetilcisteína é fabricada como uma solução que é inalada como uma névoa através de um nebulizador e máscara. Esse fármaco 
também está disponível na forma de uma solução para injeção IV (Acetadote). A forma injetável de acetilcisteína pode ser 
misturada com refrigerantes dietéticos e usada como um antídoto oral para uma superdosagem de acetaminofeno. Embora a 
acetilcisteína não proteja totalmente contra o dano hepático causado pela superdosagem de acetaminofeno, sua ação no fígado de 
certa forma reduz a toxicidade do acetaminofeno. 

Durante a administração, a acetilcisteína tem um odor de “ovo podre” que pode causar náuseas. Com o uso a longo prazo ou 
frequente, esse fármaco pode produzir: 

m broncospasmo 
m estomatite (inflamação da boca) 
m grave rinorreia 


m náuseas e vômitos 
= sonolência 


Como pode causar broncospasmo, a acetilcisteína não é recomendada para uso em pessoas com asma. 


Expectorantes 


A tosse expele vigorosamente o ar dos pulmões. Uma tosse produtiva é a que expele secreções da parte inferior do aparelho 
respiratório. Uma tosse improdutiva é uma tosse seca que não produz secreções. Fármacos antitussígenos são usados para aliviar 
a tosse. (Você aprenderá mais sobre antitussígenos dentro em breve.) Contudo, para um paciente com uma tosse produtiva, o 
médico pode receitar também um expectorante. Os expectorantes são usados para ajudar o paciente a livrar os pulmões das 
secreções. Se essas secreções se tornam represadas nos pulmões, elas podem levar a problemas de saúde mais sérios, como 
pneumonia. 


Os expectorantes fornecem um efeito de alívio sobre as membranas do aparelho respiratório. Esses fármacos também afinam o 
muco, de modo que este pode ser eliminado mais facilmente das vias respiratórias. Os expectorante fazem isso ao aumentar a 
produção de líquidos do aparelho respiratório, o que reduz a espessura, a adesividade e a tensão superficial do muco, tornando-o 
mais fácil de ser eliminado das vias respiratórias. O resultado é uma tosse mais produtiva. 


O expectorante geralmente mais usado é a guaifenesina, que está disponível em produtos com e sem prescrição. Esse fármaco 
está disponível em uma gama de formas, incluindo comprimidos (Liquibid, Organidin NR, XPECT), comprimidos de liberação 
prolongada (Humibid, Mucinex), grânulos de dissolução (Mucinex Mini-Melts) e soluções orais (Diabetic Tussin EX Expectorant, 
Mucinex Children’s, Scot-Tussin Expectorant, Naldecon Senior EX, Organidin NR) e xaropes (Q-Tussin, Robitussin) em uma 
variedade de dosagens e concentrações. Algumas formulações combinam guaifenesina a um antitussígeno ou um 
descongestionante para reduzir a tosse ou aliviar a congestão e afinar as secreções. 


Guaifenesina é usada para aliviar os sintomas devido às tosses produtivas ineficazes de muitos distúrbios, incluindo: 


m asma brônquica 

m bronquite 

m enfisema 

m gripe 

m irritação brônquica secundária 
m resfriados 

m sinusite 


Por si próprio, não se conhece nenhuma interação específica desse fármaco com outros. Contudo, causa algumas reações 
adversas, incluindo: 
m náuseas 
m vômitos (se tomado em grandes doses) 
m diarreia 
m dor abdominal 
m sonolência 
m dor de cabeça 
m urticária 
m erupção 


ANTITUSSÍGENOS 





Antitussígenos são habitualmente usados para tratar tosses secas improdutivas. Existem muitas marcas para a venda com receita 
médica e em formulações de venda livre. Os antitussígenos opioides (normalmente codeína e hidrocodona) são substâncias 
controladas, identificadas pelo governo federal como potencialmente viciantes. Esses fármacos são mais estritamente regulados 
em seu uso do que outros antitussígenos e estão portanto disponíveis apenas por prescrição médica ou através de um farmacêutico, 
dependendo da lei estadual. O uso de antitussígenos opioides é reservado principalmente para tratar tosses intratáveis, como as 
associadas ao câncer de pulmão. Contudo, em anos recentes, alguns antitussígenos de venda livre que não contêm substâncias 
controladas foram abusados por alguns usuários que os tomavam por motivos não terapêuticos. 


Os usos de diferentes antitussígenos variam levemente, de acordo com o modo com que cada fármaco age. Contudo, cada 


antitussígeno trata uma tosse improdutiva séria que interfere na capacidade do usuário de repousar ou executar as atividades 
diárias. 


Dextrometorfana 


Dextrometorfana suprime o reflexo da tosse por agir no centro da tosse no bulbo, baixando assim o limiar para a tosse. É o 
supressor da tosse mais amplamente usado nos EUA e pode fornecer melhores efeitos antitussígenos do que a codeína. Sua 
popularidade parece ter origem no fato de que não está associada a sedação, depressão respiratória ou vício quando tomada como 
indicado. 

Dextrometorfana está disponível em uma variedade de formas de apresentação, incluindo: 
m pastilhas (Sucrets DM Cough Formula) 
m cápsulas gelatinosas que contêm um líquido de liberação prolongada (Robitussim CoughGels) 
m líquido oral (Robitussin Maximum Strength Cough, Simply Cough, Vicks 44 Cough Relief) 
m xarope (Robitussin Pediatric Cough, Triaminic Long Acting Cough) 
m tiras (Triaminic Thin Strips Long Acting Cough) 
m suspensão oral de liberação prolongada (Delsym 12-Hour) 
É geralmente vendido como fármaco de venda livre. Observe que, quando é tomado por pacientes que também estão tomando 
inibidores da monoamina oxidase (IMÃOs), pode resultar em excitação, hipertermia, hipotensão e coma. 


Reações Adversas à Dextrometorfana 
Em doses usuais, as reações adversas à dextrometorfana podem incluir: 


m distúrbios GI 
= sonolência 
= vertigem 
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Reações Adversas aos Antitussígenos Opioides 


As reações adversas mais comuns aos antitussígenos opioides são:> 


m náuseas 
m vômitos 
m sedação 
m vertigem 
m constipação intestinal 


Outras reações adversas incluem: 


m miose 

m bradicardia 

m taquicardia 

m hipotensão 

m torpor 

m convulsões 

m colapso circulatório 
m parada respiratória 


Os antitussígenos opioides devem ser usados com cautela em pacientes com vício opioide passado ou atual ou com distúrbios 
respiratórios como asma ou DPOC. 


Abuso de Dextrometorfana 


Como a dextrometorfana está disponível em venda livre, torna-se um fármaco de escolha para abuso (chamado abuso por DXM), 
principalmente por adolescentes, por causa do estado de “ficar alto” que ela pode produzir quando tomada em grandes 
quantidades. 


Superdosagem de produtos contendo dextrometorfana pode causar efeitos colaterais perigosos, incluindo: 
m confusão mental 
m depressão respiratória 
m psicose tóxica (hiperatividade e alucinações visuais e auditivas) 
O abuso por DMX é às vezes combinado a outros medicamentos, álcool e drogas ilegais. O risco de efeitos colaterais nocivos 
aumenta quando dextrometorfana é tomada com essas substâncias. 


Codeína 


Como a dextrometorfana, a codeína age no cérebro e no SNC suprimindo o reflexo da tosse. Como um antitussígeno isolado, a 
codeína está disponível como solução para injeção e em comprimidos de substância controlada da Tabela II. Codeína é também 
disponível em combinação com expectorantes. Por exemplo, a combinação de codeína com guaifenesina vem em uma variedade 
de formas de apresentação, incluindo: 


xarope (Cheracol with Codeine, Mytussin AC) 


comprimidos (Brontex) 
líquido (Tussi-Organidin NR, Dex-Tuss, TussidenC) 
solução oral (Gani-Tuss NR, GuaiaCo, Iophen C NR, Robafen C NR, Romilar AC) 


No BALCÃO 


4 Uma cliente vem à janela da farmácia e pergunta ao farmacêutico por um produto de venda livre para tratar sua tosse. 
Você escuta a recomendação do farmacêutico de Delsym e sabe que esse produto contém dextrometorfana como único 
componente ativo. Poucos minutos depois, a cliente retorna com um frasco de sua marca “caseira” Robitussin DM. Ela quer 
saber se é o mesmo, pois usou para aliviar a tosse e é muito mais barato do que o que o farmacêutico recomendou. O que você 
lhe diria? 





Selecionando um Antitussígeno 





Você pode lhe mostrar a caixa de Delsym e a caixa do produto que ela tem nas mãos. Ressalte que os componentes ativos 
dos dois produtos são diferentes. O produto que o farmacêutico recomendou contém apenas dextrometorfana, um supressor 
da tosse. O produto que a cliente selecionou contém dextrometorfana e guaifenesina, um supressor da tosse e um 
expectorante. Se ela quiser mais explicação, encaminhe-a ao farmacêutico. 


Tomar codeína com outros depressores do SNC, incluindo álcool, barbituratos, fenotiazinas e sedativo-hipnóticos, pode 
aumentar a depressão do SNC, resultando em sonolência, letargia, torpor, depressão respiratória, coma e mesmo morte. Quando 
tomada com IMAOs, codeína pode causar excitação, uma temperatura extremamente elevada, hiper ou hipotensão e coma. 


Hidrocodona 


Hidrocodona, como dextrometorfana e codeína, age suprimindo o reflexo cerebral da tosse. Esse fármaco não é usado sozinho 
como antitussígeno, embora seja disponível em combinação com vários expectorantes. 
A combinação bitartarato de hidrocodona e guaifenesina está disponível em várias formas, incluindo: 
a comprimidos orais recobertos (caplets) (Ztuss ZT) 
m comprimidos orais recobertos (caplets) de liberação prolongada (Tusso-HC) 
m cápsulas de liberação prolongada (Atuss HX) 
= comprimidos (EndaCof-Tab, Pneumotussin, Touro HC) 
= comprimidos de liberação prolongada (Extendryl HC, XPECT-HC) 
m xarope oral (Codiclear DH, VI-Q-Tuss, Vitussin Expectorant) 
= líquido oral (FluTuss XP, Kwelcof, Maxi-Tuss HCG, Relasin-HCX, Z-Cof HCX) 
m solução oral (Canges-XP) 
Em combinação com o expectorante guaiacol-sulfonato de potássio, hidrocodona (Pro-Clear, Marcof Expectorant, Prolex DH) é 
fabricado em forma de líquido oral e de xarope. 


INESMI Existem muitos produtos de combinação disponíveis sem necessidade de prescrição, incluindo combinações de 
anti-histamínicos, descongestionantes, expectorantes e/ou supressores da tosse. Como essas medicações contêm muitos 
componentes, os pacientes podem não estar cientes de que fármacos realmente estão tomando. Isso pode causar 


duplicação não intencional na terapia. Como técnico em farmácia, é importante que você leia o rótulo do produto e 
permaneça atualizado com as reformulações dos produtos. Produtos combinados podem mudar rapidamente, em 
especial no mercado dos de venda livre. 


Benzonatato 


Benzonatato (Tessalon Perles) é uma cápsula tomada oralmente para aliviar tosses causadas por pneumonia, bronquite e resfriado 
comum e doenças pulmonares crônicas como o enfisema. Também é usado durante testes de diagnóstico brônquico, como 
broncoscopia, quando o paciente tem de evitar tossir. Ele atua anestesiando os receptores de estiramento por todos os brônquios, 
alvéolos e pleuras (as membranas ao redor dos pulmões). 


As reações adversas ao benzonatato incluem: 
m vertigem 
m sedação 
m dor de cabeça 
m congestão nasal 
m ardência nos olhos 
m náuseas ou desconforto GI 
m constipação intestinal 
m erupções ou coceira 
m calafrios 
m dormência no peito 


Cápsulas de benzonatato devem ser deglutidas inteiras. A mastigação ou a destruição das cápsulas pode produzir um efeito 
anestésico local na boca e na garganta que pode comprometer as vias respiratórias. 


DESCONGESTIONANTES 





Descongestionantes podem ser classificados como sistêmicos ou tópicos, dependendo de como são administrados. Alguns 
descongestionantes estão disponíveis como fármacos sistêmicos ou tópicos. Ambos são vasoconstritores poderosos que reduzem o 
edema na rede vascular do aparelho respiratório, embora o façam de maneira levemente diferente. Ambos são usados para aliviar 
os sintomas das membranas mucosas edemaciadas resultantes de: 


m coriza aguda (grandes quantidades de líquido nasal) 

m rinite alérgica (febre do feno) 

m resfriado comum 

m sinusite 

m rinite vasomotora (edema das membranas nasais a partir de outros fatores que não os alérgicos, como poluição do ar ou variação 
abrupta da temperatura) 


AEA Descongestionantes são mais do que simplesmente desanuviadores da congestão nasal. Eles são usados em 
supositórios e cremes retais para tratar hemorroidas, em soluções oftálmicas para tratar olhos vermelhos irritados e em 
implantes e soluções dentárias para contrair os vasos sanguíneos e reduzir o edema. 


Descongestionantes Sistêmicos 


Os descongestionantes sistêmicos estimulam o sistema nervoso simpático a reduzir o edema no aparelho respiratório. Eles fazem 
isso ao estimularem os receptores alfa-adrenérgicos nos vasos sanguíneos do organismo. Isso reduz o suprimento de sangue ao 
nariz, o que diminui o edema da mucosa nasal. 


Esses fármacos também podem atuar indiretamente causando liberação de norepinefrina dos locais de armazenamento no 
organismo, resultando em vasoconstrição periférica. Os descongestionantes sistêmicos causam contração dos esfíncteres urinários 
e gastrintestinais, dilatação pupilar e secreção diminuída de insulina. Eles são geralmente dados com outros fármacos como anti- 
histamínicos, antimuscarínicos, analgésicos antipiréticos e antitussígenos. 

Descongestionantes sistêmicos podem interagir com outros fármacos. 


= Usar descongestionantes sistêmicos com IMAOs pode causar hipertensão grave ou crise hipertensiva, que pode ser 


potencialmente fatal. Esses fármacos nunca devem ser usados juntos. 

= Estimulação aumentada do SNC pode ocorrer quando descongestionantes sistêmicos são tomados com outros fármacos que 
atuam no sistema nervoso simpático, como epinefrina, norepinefrina, dopamina, dobutamina, isoproterenol, metaproterenol, 
terbutalina, fenilefrina e tiramina. 


Efedrina 


Como um descongestionante sistêmico, a efedrina está disponível em cápsulas e em solução injetável. Como injeção, pode ser 
injetada subcutaneamente ou diretamente em uma grande veia. Isso é o contrário de muitos outros fármacos injetáveis que são 
dados somente por infusão com uma bolsa de solução IV ou injeção IV direta através de um orifício em cateter IV do paciente. 


Além de aliviar a congestão nasal, as formas orais são geralmente receitadas para encurtamento da respiração, aperto no peito e 
o chiado causados pela asma brônguica. A injeção ou infusão IV é habitualmente reservada para o tratamento dos ataques agudos 


de asma e distúrbios alérgicos relacionados com a asma. Efedrina também é um componente em várias combinações de 
medicamentos respiratórios. 


Fenilefrina 


Como descongestionante sistêmico, a fenilefrina é usada em combinação com acetaminofeno, codeína, dextrometorfana, 
guaifenesina e vários outros fármacos 


= comprimidos de dissolução oral (Nasop) 

m película de dissolução oral (Sudafed PE Quick Dissolve, Triaminic Thin Strips) 
m comprimidos orais (Sudafed PE) 

m suspensão oral (Nasop) 

= comprimidos mastigáveis (Nasop 12) 

m solução oral (PediaCare Children's Decongestant) 


Pseudoefedrina 
Pseudoefedrina é fabricada como: 


= comprimidos de dose única (Sudafed) 

= comprimidos de liberação prolongada (Dimetapp Maximum Strength Decongestant for Adults, Sudafed 12-Hour, Sudafed 24- 
Hour) 

m solução oral (ElixSure Cold, Sudafed Children’s Nasal Decongestant) 

m suspensão (Entex, Nasofed) 

m xarope 


Esse poderoso vasoconstritor descongestiona as vias nasais assim como as tubas auditivas que passam entre o ouvido e a boca. 
Está disponível para venda por prescrição e em um grande número de medicamentos vendidos sem prescrição. Contudo, os 
pacientes deveriam ficar cientes de que tomar fármacos alcalinizantes pode aumentar o efeito da pseudoefedrina por reduzir sua 
excreção na urina. 


As leis federais restringem as vendas sem prescrição de medicamentos que contêm pseudoefedrina. A lei foi posta em vigor para 
frear o uso desses medicamentos de se transformarem metanfetamina, um poderoso estimulante altamente viciante que é produzido 
em segredo em laboratórios ilegais. Embora esses medicamentos estejam disponíveis sem prescrição, os produtos que contêm 
pseudoefedrina têm de ser agora mantidos atrás do balcão. Os clientes têm de tirar fotos de identificação para adquirir esses 
produtos, e a quantidade que eles podem comprar é limitada. As farmácias são obrigadas a guardar informação sobre as compras 
por dois anos. 
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Reações Adversas aos Descongestionantes 


A maioria das reações adversas aos descongestionantes nasais resulta de estimulação sobre o SNC. Essas reações incluem: 


m nervosismo 


m inquietação 
m insônia 
m náuseas 


= palpitações 

m taquicardia 

m dificuldade de urinar 

m pressão sanguínea elevada 


Descongestionantes sistêmicos são excretados no leite. Eles também podem exacerbar as seguintes condições: 


m hipertensão 

m hipertireoidismo 

m diabetes 

m hipertrofia prostática benigna 
m glaucoma 

m doença cardíaca 


As reações adversas mais comuns associadas a descongestionantes tópicos é a descongestão nasal de rebote após mais de cinco 
dias de uso. Outras reações adversas incluem: 


m ardência e dor da mucosa nasal 
E espirro 
m secura ou ulceração da mucosa 


Pacientes que são hipersensíveis a outras aminas simpaticomiméticas podem também ser hipersensíveis a descongestionantes. 


Descongestionantes Tópicos 


Os descongestionantes tópicos são também poderosos vasoconstritores. Quando aplicados diretamente às membranas mucosas 
edemaciadas, fornecem alívio imediato da congestão nasal. 

Como os descongestionantes sistêmicos, esses fármacos estimulam receptores alfa-adrenérgicos no músculo liso dos vasos 
sanguíneos nasais. O resultado é a vasoconstrição, que limita o fluxo de sangue às membranas mucosas e por isso reduz o edema. 
Essa ação melhora a respiração por ajudar a secar as cavidades nasais, desobstruir as vias nasais e abrir as tubas auditivas. Como 
esses efeitos são locais, a absorção do fármaco é limitada, e resultam poucas reações adversas e interações com outros fármacos. 

Os fármacos descongestionantes nasais incluem: 

m aminas simpaticomiméticas 
a derivados de aminas simpaticomiméticas 
m propil-hexedrina 


Aminas Simpaticomiméticas 


Fármacos simpaticomiméticos são os que imitam as atividades ou ações do sistema nervoso simpático. Aminas são compostos 


formados a partir da amônia. 


Epinefrina 


Epinefrina é produzida como um inalante em aerossol (Primatene Mist), soluções injetáveis (Adrenalin) e nebulizador 
(Micronefrin, Nephron, S2) e dispositivos que a contêm para injeções intramuscular ou subcutânea (EpiPen, EpinPen Jr, Twinject). 
A solução nebulizadora e o inalador em aerossol são broncodilatadores usados em ataques agudos de asma. Injeções de epinefrina 
são também usadas para tratar o broncospasmo e a anafilaxia, uma reação alérgica grave e às vezes potencialmente fatal a algum 
antígeno estranho, como amendoim ou veneno de abelha. Apenas a solução nasal de epinefrina (Adrenalin) serve como um 
descongestionante tópico. 


Fenilefrina 


Você leu antes sobre as formas sistêmicas da fenilefrina. Como descongestionante tópico, fenilefrina (4-Way, Neo-Synephrine, 
Nostril, Rhinall, Sinex, Little Noses Decongestant, Afrin Children's, Neo-Synefrine, Vicks) está disponível como spray e gotas 
nasais. Uma solução mais forte é usada em gotas oculares para dilatar as pupilas durante exames oftalmológicos ou como 
anestésico tópico para tratar coceira ou ardência nos olhos. 


Derivados de Aminas Simpaticomiméticas 


Derivados das aminas simpaticomiméticas incluem: 


= nafazolina 


m oximetazolina 
m tetra-hidrozolina 


Nafazolina 


Nafazolina é fabricada como uma solução nasal (Privine) e como uma solução oftálmica com prescrição (AK-Com, Albalon) e de 
venda livre (All ClearAR, All Clear, Naphcon, Clear Eyes) que é usada como um descongestionante ocular e para tratar irritação e 
coceira oculares. A solução nasal é liberada como gotas que o usuário coloca no nariz, com a cabeça para trás, usando um conta- 
gotas que vem com o frasco. 


Oximetazolina 


Oximetazolina (Afrin, Duramist Plus, Four-Way, Mucinex Full Force, Mucinex Moisture Smart, Nasal 12 Hour, Nasal LA, Neo- 
Synephrine 12-Hour, Sinex Long-Acting, Visine Long Lasting, Zicam Congestion Relief, Zicam Sinus Relief) é uma solução nasal 
que é produzida como um spray nasal convencional e como uma formulação de 12 h. Ambas estão disponíveis em formulação de 
venda livre. Outro tipo de solução é distribuída como gotas oculares (Tyzine) e serve como um descongestionante ocular para 
tratar a vermelhidão causada por irritação ocular secundária. As gotas agem contraindo os vasos sanguíneos no olho que estão 
edemaciados pela irritação. Isso reduz a vermelhidão nas escleras. Esse medicamento é também disponível com prescrição. 


Tetra-hidrozolina 


Tetra-hidrozolina é um descongestionante nasal disponível por prescrição como uma solução nasal (Tyzine). É também disponível 
como uma solução oftálmica de venda livre (Murine Tears Plus, Visine). 


TESTE RÁPIDO 


Responda as seguintes questões de múltipla escolha. 
1. Que tipo de fármaco respiratório tem o maior número de interações com outros? 
a. modificadores de leucotrienos 
b. corticosteroides inalatórios 
c. agonistas beta,-adrenérgicos inalatórios 
d. mucolíticos 
2. Qual dos seguintes fármacos seria mais provável de ser tomado durante um ataque agudo de asma? 
a. brometo de ipratrópio 
b. albuterol 
c. montelucaste 
d. cromolina sódica 
3. Qual dos seguintes não é um grupo especial que necessita de atenção extra quando em uso de corticosteroides”? 
a. idosos 
b. crianças 
c. diabéticos 
d. asmáticos 
4. Que tipo de fármaco é mais provável de auxiliar a ação de um expectorante? 
a. um corticosteroide 
b. um mucolítico 
c. um spray nasal 
d. um antitussígeno 
5. Qual dos seguintes fármacos é provável de ser encontrado em um medicamento de venda livre? 
a. codeína 


b. hidrocodona 


c. oximetazolina 
d. nenhum dos anteriores 
Responda cada uma das seguintes questões em uma a três frases. 


1. Como os agonistas beta,-adrenérgicos de curta ação diferem no uso dos agonistas beta,-adrenérgicos de longa ação? 


2. Como os modificadores de leucotrienos e os estabilizadores de mastócitos diferem em seus mecanismos de ação? 


3. Que condutas de estilo de vida podem afetar os resultados do tratamento em pacientes tomando teofilina”? 


4. Por que o uso de um antitussígeno pode ser contraindicado quando um paciente já está tomando um expectorante”? 


5. Por que os sprays e outras formas tópicas de fármacos respiratórios são geralmente mais seguros de tomar do que as suas formas 
sistêmicas? 


Responda as seguintes questões, se verdadeiras ou falsas. 


1. Os estabilizadores de mastócitos são com frequência receitados como inalantes de resgate. 
2. Os corticosteroides são os fármacos mais eficazes para tratamento e prevenção a longo prazo dos ataques de asma. 
3. Os descongestionantes devem ser usados com cuidados por pessoas com hipertensão, porque os fármacos agem contraindo 


os vasos sanguíneos para limitar o suprimento de sangue aos tecidos edemaciados. 


4. Alguns fármacos usados como descongestionantes nasais também têm usos terapêuticos como gotas oculares. 


5. Os corticosteroides são fármacos populares para tratar distúrbios respiratórios, pois são relativamente seguros para uso a 
longo prazo. 


Correlacione cada fármaco genérico na coluna da esquerda com sua classificação na coluna direita. 


1. albuterol a. antitussígeno 

2. dextrometorfana b. agonista beta,-adrenérgico 
3. epinefrina c. corticosteroide 

4. guaifenesina d. descongestionante 

5. prednisona e. expectorante 


QUADRO DE CLASSIFICAÇÃO DE FÁRMACOS 





Classificação Nome(s) Comercial(is) 


comprimidos: (não mais vendidos sob nome comercial) 
comprimidos de liberação prolongada: Vospire ER 


Agonistas beta,- 
e É albuterol aerossol inalante: Proair HFA, Proventil HFA, Ventolin HFA 


solução para inalação: Accuneb 
xarope: (não mais vendido sob nome comercial) 


aerossol inalante: Xopenex HFA 
levalbutero! . à j 
solução para inalação: Xopenex 


aerossol inalante: Alupent 
solução para inalação: (não mais vendida sob nome comercial) 


adrenérgicos 


metaproterenol K É i $ . 
solução oral: (não mais vendida sob nome comercial) 


comprimidos: (não mais vendidos sob nome comercial) 


pirbuterol aerossol inalante: Maxair 


E tlina comprimidos: (não mais vendidos sob nome comercial) 
injeção: (não mais vendida sob nome comercial) 


pó para inalação: Foradil 
solução para inalação: Perforomist 
solução para inalação: Brovana 


salmeterol pó para inalação: Serevent 


aerossol inalante: Atrovent HFA 
Anticolinérgicos ipratrópio spray nasal: Atrovent 
solução para inalação: (não mais vendida sob nome comercial) 


dipropionato de aerossol inalante: QVAR 
beclometasona spray nasal: Beconase AQ 


formoterol 
aformoterol 


Corticosteroides 


QUADRO DE CLASSIFICAÇÃO DE FÁRMACOS (Continuação) 


Classificação Nome(s) Comercial(is) 


cápsulas de liberação continuada: Entocort EC 
spray nasal: Rhinocort Aqua 
Corticosteroides . P W Í q 
: E budesonida pó inalante: Pulmicort Flexhaler 
(Continuação) 3 ; E É 
suspensão para inalação: Pulmicort Respules 
pó para inalação: Symbicort 


RA aerossol inalante: AeroBid, AeroBid-M 
flunisolida 
spray nasal: Nasarel 


aerossol inalante: Flovent HFA 
spray nasal: Flonase, Veramyst 

fluticasona P N À Y 
pó inalante: Flovent Diskus 
creme tópico: Cutivate 


injeção: uma variedade de nomes comerciais incluindo Aristospan e 
Kenalog 

aerossol inalante: Azmacort 

spray nasal: Nasacort AQ 


triancinolona 





comprimidos: Prednoral 
comprimidos desintegrantes orais: Orapred ODT 


prednisolona p É n 
solução oral: Orapred, Pediapred, Milipred 


xarope: Prelone 


comprimidos: (não mais vendidos sob nome comercial) 
prednisona comprimidos: (blisters de dose única) Sterapred DS 
solução oral: (não mais vendida sob nome comercial) 


pó para injeção: A-Hydrocort, Solu-Cortef 


hidrocortisona ae 
comprimidos: Cortef, Hydrocortone 


injeção: uma variedade de nomes comerciais incluindo Depo-Medrol, A- 
metilprednisolona Methapred e Solu-Medrol 
comprimidos: Medrol 


Produtos respiratórios budesonida e . . 
ao aerossol inalante: Symbicort 
em combinação formoterol 


fluticasona e pó para inalação: Advair Diskus 
salmeterol aerossol inalante: Advair HFA 


. na solução para inalação: DuoNeb 
ipratrópio e albuterol $ . 
aerossol inalante: Combivent 


comprimidos: Singulair 
montelucaste comprimidos mastigáveis: Singulair 
grânulos orais: Singulair 


comprimidos: Accolate 
comprimidos de liberação prolongada: Zyflo CR 


Modificadores de 
leucotrienos 


QUADRO DE CLASSIFICAÇÃO DE FÁRMACOS (Continuação) 


Classificação Nome(s) Comercial(is) 


aerossol inalante (Rx): Intal 
Estabilizadores de . Va. solução nebulizante (Rx): Intal 
n cromolina sódica . 
mastócitos spray nasal em aerossol (venda livre): Nasalcrom 


solução oral concentrada (Rx): Gastrocrom 


nedocromila aerossol inalante: Tilade 


comprimidos de liberação prolongada: Theochron, Uniphyl 
cápsulas de liberação prolongada: Theo-24 

elixir: Elixophylline 

injeção: (não mais vendida sob nome comercial) 


Metilxantinas teofilina 


comprimidos: (não mais vendidos sob nome comercial) 
injeção: (não mais vendida sob nome comercial) 


aminofilina 


solução para inalação: (não mais vendida sob nome comercial) 
injeção: Acetadote 


; 7 comprimidos (Rx): uma variedade de nomes comerciais incluindo Liquibid, 
Expectorantes guaifenesina A 
Organidin NR, XPECT 


comprimidos de liberação prolongada (venda livre): Humibid, Mucinex 
líguido/solução oral (venda livre): uma variedade de nomes comerciais 
incluindo Diabetic Tussin EX, Mucinex Children's, Naldecon Senior EX, Scot- 


Mucolíticos acetilcisteina 





Antitussígenos dextrometorfana 


codeina 


QUADRO DE CLASSIFICAÇÃO DE FÁRMACOS (Continuação) 


Tussin Expectorant 

lígquido/solução oral (Rx): Organidin NR 

xarope (venda livre): uma variedade de nomes comerciais incluindo Q- 
Tussin and Robitussin 

grânulos de dissolução (venda livre): Mucinex Mini-Melts 


cápsulas: Robitussin CoughGels 

pastilhas: Hold DM, Sucrets Cough Control Formula 

líquido oral: uma variedade de nomes comerciais incluindo Robitussin 
Muximum Strength Cough, Simply Cough, Vicks 44 Cough Relief 

xarope: uma variedade de nomes comerciais incluindo Robitussin Pediatric 
Cough, Triaminic Long Acting Cough 

xarope de liberação prolongada: Delsym 

tiras de dissolução orais: Triaminic Thin Strips Long Acting Cough 


comprimido: (não mais vendido sob nome comercial) 


Classificação Nome(s) Comercial(is) 


Antitussígenos codeína e 
(Continuação) guaifenesina 


hidrocodona e 
guaifenesina 


bitartarato de 
hidrocodona e 
guaiassulfonato de 
potássio 


xarope: Cheracol with Codeine, Mytussin AC 

comprimidos: Brontex 

líquido: Tussi-Organidin NR, Dex-Tuss, Tussiden C 

solução oral: Gani-Tuss NR, GuaiCo, lophen C NR, Robafen C NR, Romilar 
AC 


comprimidos orais recobertos (caplets): Ztuss ZT 

comprimidos orais recobertos (caplets) de liberação prolongada: Tusso HC 
cápsulas de liberação prolongada: Atuss HX 

líquido: Flu Tuss XP, Kwelcof, Maxi-Tuss HCG, Relasin-HCX, Z-Cof HCX 
comprimidos: EndaCof-Tab, Pneumotussin, Touro HC 

comprimidos de liberação prolongada: Extendryl HC, XPECT-HC 

solução: Canges-XP 

xarope: uma variedade de nomes comerciais incluindo Codiclear DH, Vi-Q- 
Tuss, Vitussin Expectorant 


xarope: uma variedade de nomes comerciais incluindo Pro-Clear 
líquido oral: uma variedade de nomes comerciais incluindo Marcof 
Expectorant, Prolex DH 


benzonatato cápsulas: Tessalon Perles 


Descongestionantes efedrina 


fenilefrina 


injeção: (não mais vendida sob nome comercial) 
cápsulas: (não mais vendidas sob nome comercial) 





comprimidos de dissolução oral: Nasop 

película de dissolução oral: Sudafed PE Quick Dissolve, Triaminic Thin Strips 
comprimidos orais: Sudafed PE 

suspensão oral: Nasop 

comprimidos mastigáveis: Nasop 12 

solução oral: PediaCare Children's Decongestant 

spray nasal: 4-Way, Synephrine, Nostril, Rhinall, Sinex 

gotas nasais: Little Noses Decongestant, Neo-Synephrine 


pseudoefedrina 


solução nasal: Rhinall, Little Noses, Afrin Children's, Neo-Synephrine, Vicks, 
4-Way 


comprimidos: uma variedade de nomes comerciais incluindo Sudafed 
comprimidos de liberação prolongada: Dimetapp Maximum Strength 
Decongestant for Adults, Sudafed 12-Hour, Sudafed 24-Hour 

solução oral: ElixSure Cold, Sudafed Children's Nasal Decongestant 
xarope oral: (não mais vendido sob nome comercial) 

suspensão oral: Entex, Nasofed 


QUADRO DE CLASSIFICAÇÃO DE FÁRMACOS (Continuação) 


Classificação Nome(s) Comercial(is) 


Descongestionantes 


epinefrina 
(Continuação) P 


nafazolina 


oximetazolina 


tetra-hidrozolina 


solução nasal (Rx): Adrenalin 

aerossol inalante (venda livre): Primatene Mist 

solução para inalação (venda livre): Micronefrin, Nephron, S2 
injeção (Rx): Adrenalin, EpiPen, EpiPen Jr, Twinject 

solução tópica (Rx): Adrenalin 


solução nasal (venda livre): Privine 

solução oftálmica (venda livre): uma variedade de nomes comerciais 
incluindo All Clear AR, All Clear, Naphcon, Clear Eyes 

solução oftálmica (Rx): AK-Con, Albalon 


solução nasal (venda livre): uma variedade de nomes comerciais incluindo 
Afrin, Duramist Plus, Four-Way, Mucinex Full Force, Mucinex Moisture 
Smart, Nasal 12 Hour, Nasal LA, Neo-Synephine 12-Hour, Sinex Long-Acting, 
Visine Long Lasting, Zicam Congestion Relief, Zicam Sinus Relief 

solução oftálmica (venda livre): Visine Long Lasting 

solução oftálmica (Rx): Tyzine 


solução nasal (Rx): Tyzine 
solução oftálmica (venda livre): Murine Tears Plus, Visine 





CAPÍTULO 


Fármacos Gastrintestinais 








OBJETIVOS DO CAPÍTULO 


m Relacionar os nomes genéricos e patenteados dos fármacos gastrintestinais habitualmente empregados 


m Identificar a classificação dos fármacos gastrintestinais habitualmente empregados 

m Identificar os usos dos fármacos gastrintestinais habitualmente empregados 

= Organizar os fármacos gastrintestinais habitualmente empregados na categoria correta do receituário das tabelas (Il-V) ou 
de fármacos de venda livre 

m Listar os fármacos empregados para tratar a Helicobacter pylori e construir um plano de tratamento bem-sucedido 

m Comparar e diferenciar os usos de antiácidos, antagonistas do receptor H,, inibidores da bomba de próton e outros 
fármacos antiulcerosos 

= Comparar e diferenciar os diferentes tipos de laxantes baseados no mecanismo de ação e por quanto tempo eles agem 

m Comparar e diferenciar os usos e os mecanismos de ação do carvão vegetal ativado e do xarope de ipecacuanha no 
tratamento de envenenamento 

m Listar o número de controle nacional de envenenamento 


TERMOS-CHAVE 


adsorventes — fármacos que são usados como antídotos para toxinas ingeridas 

antagonistas do receptor H, — fármacos antiulcerosos habitualmente receitados para reduzir a secreção ácida 

antiácidos — fármacos que neutralizam ou reduzem a acidez dos conteúdos gástricos e duodenais 

antibióticos sistêmicos — fármacos que afetam o organismo inteiro, agindo ao matar ou inibir o crescimento de bactérias 

antidiarreicos — fármacos que atuam sistêmica ou localmente para controlar a diarreia 

antieméticos — fármacos que são empregados para tratar ou prevenir as náuseas 

antiflatulentos — fármacos que agem contra flatos (gases) 

catárticos irritativos — veja laxantes estimulantes 

eméticos — fármacos que induzem o vômito 

emolientes — fármacos que amolecem as fezes e tornam os movimentos intestinais mais fáceis; também chamados de 
laxantes. 

fármacos contra a úlcera péptica — fármacos usados para tratar as feridas no revestimento do esôfago, estômago ou 
intestino delgado 

fármacos digestivos — fármacos que ajudam na digestão em pacientes que não possuem enzimas ou outras substâncias 
necessárias para digerir o alimento 

fibras alimentares — a parte dos vegetais não digerível no intestino delgado 

Helicobacter pylori — bactérias que causam um tipo de gastrite crônica e úlceras pépticas e duodenais, com frequência 
abreviada como H. pylori 

inibidores da bomba de próton (IBPs) — fármacos com propriedades antissecretoras 

laxantes — fármacos empregados para estimular os movimentos intestinais e aliviar a constipação intestinal. Ver emolientes 

laxantes estimulantes — fármacos que promovem a peristalse por irritar o revestimento do aparelho gastrintestinal; 


também conhecidos como catárticos irritativos 
laxantes formadores de volume — fármacos que contêm substâncias naturais ou sintéticas que agem de modo semelhante 
as fibras alimentares 
laxantes hiperosmolares — fármacos que estimulam os movimentos intestinais por puxarem água do intestino 
laxantes lubrificantes — substâncias que amaciam o revestimento do aparelho gastrintestinal e amolecem as fezes 
úlcera péptica — uma ferida aberta na membrana mucosa que reveste o esôfago inferior, estômago, duodeno ou jejuno 
xarope de ipecacuanha — emético; substância usada para induzir vômitos 


O aparelho gastrintestinal (GI) é basicamente um tubo muscular oco que começa na boca e termina no ânus (Figura 8.1). Ele 
inclui várias estruturas diferentes: 


m faringe (garganta) 

m esôfago 

m estômago 

m intestino delgado, que tem três partes, chamadas de duodeno, jejuno e íleo 
m intestino grosso ou cólon 


As principais funções do aparelho GI são a digestão dos alimentos, a absorção de nutrientes e a excreção de dejetos. O alimento 
passa do esôfago para o estômago. Este produz o ácido gástrico que se mistura com o alimento no processo da digestão. Quando o 
alimento passa pelas três partes do intestino delgado, os nutrientes do alimento são absorvidos. Enzimas digestivas degradam o 
alimento em elementos importantes para o organismo. O cólon armazena os dejetos da digestão antes de eles serem excretados. 

Neste capítulo, você aprenderá sobre os fármacos que atuam no sistema digestivo que são utilizados para tratar condições tais 
como: 
= úlcera péptica, uma ferida aberta na membrana mucosa que reveste o esôfago inferior, estômago, duodeno ou jejuno 
m azia e indigestão 
m cólon espástico ou irritável 
m diarreia e constipação intestinal 
m náuseas e vômitos 
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O aparelho Gl é um caminho contínuo que começa na boca, onde o alimento é ingerido, e termina no ânus, 
EGRZ) onde são expelidos do organismo os dejetos sólidos da digestão. (De Memmler's Structure and Function of 
the Human Body. 9th ed. Baltimore, MD: Lippincott Williams & Wilkins; 2009.) 


FÁRMACOS ANTIULCEROSOS 


Há cinco causas principais de úlceras pépticas: 


m infecção bacteriana pelo Helicobacter pylori (H. pylori) — uma bactéria que se acredita causar úlceras pépticas e gastrite 


(inflamação do revestimento do estômago) 


= o uso de anti-inflamatórios não esteroidais (AINE) 

m estados de hipersecreção como a síndrome de Zollinger-Ellison (uma condição na qual a secreção excessiva de ácido gástrico 
leva a úlceras pépticas) 

E O cigarro, que pode causar hipersecreção das enzimas digestivas e prejudica a cicatrização das úlceras 

= uma predisposição genética, que explica 20 a 50% das úlceras pépticas 


Os fármacos para a úlcera péptica atuam de diferentes maneiras. Alguns atuam eliminando a H. pylori. Outros atuam 
restaurando o equilíbrio entre as secreções de ácido e de pepsina e a defesa da mucosa Gl. Esses fármacos incluem: 
= antibióticos sistêmicos, fármacos que afetam o organismo inteiro, pois agem ao matar ou inibir o crescimento bacteriano 
m antagonistas do receptor histaminérgico 2 (H,) 
m inibidores da bomba de próton (IBPs), fármacos com propriedades antissecretoras 
m antiácidos, fármacos que neutralizam ou reduzem a acidez gástrica e dos conteúdos duodenais 
m outros fármacos para a úlcera péptica, como o misoprostol e o sucralfato 


Antibióticos Sistêmicos 


A eliminação da H. pylori ajuda a cicatrizar as úlceras e diminui sua recorrência. O tratamento das úlceras pépticas geralmente 
envolve o emprego de dois ou mais antibióticos combinados a outros fármacos como os supressores de ácido (fármacos que 
reduzem a acidez gástrica). Os antibióticos sistêmicos agem tratando a infecção por H. pylori. Isso reduz o risco de úlcera 
duodenal. Os antibióticos são usados em combinação com um antagonista do receptor H, ou um inibidor da bomba de próton, 
porque esses fármacos diminuem a acidez gástrica e a seguir promovem a cicatrização. Os antibióticos geralmente empregados em 
combinações para o tratamento da úlcera são: 
m amoxicilina 
m claritromicina 
= metronidazol 
m tetraciclina 
Como as terapias de combinação podem envolver três ou quatro diferentes fármacos, há muitas interações em potencial entre 
eles. Essas interações variam dependendo de que fármacos estão incluídos na combinação. Algumas interações de combinações 
para tratar a H. pylori são as seguintes: 
m Terapias de combinação para a H. pylori podem aumentar o risco de arritmias cardíacas se dadas com soluções orais contra a 
HIV protease, como o amprenavir 
= Empregar terapias de combinação para a H. pylori com certos fármacos pode aumentar o risco de efeitos adversos de outros 
fármacos. Estes incluem anticoagulantes, digoxina, alcaloides do ergot e ranolazina. 


Terapia Tríplice 
Na terapia tríplice, dois antibióticos são combinados a um inibidor da bomba de próton. A terapia tríplice é eficaz em 80 a 90% dos 
pacientes. 
Uma terapia tríplice comum inclui a seguinte combinação de fármacos: 
m amoxicilina 
m claritromicina 
m lansoprazol 
Essa combinação (Prepvac Daily Administration Pack) é empregada para tratar pacientes com infecção por H. pylori e úlcera 
duodenal. 
Cada fármaco tem um efeito diferente que age promovendo a cicatrização da úlcera. 
= Amoxicilina interrompe o crescimento da H. pylori bloqueando a formação de novas células bacterianas. 


m Claritromicina interrompe o crescimento da H. pylori ao impedir as bactérias de produzir proteínas. 
m Lansoprazol reduz a secreção ácida gástrica. 


Terapia Quádrupla 


Na terapia quádrupla, dois antibióticos são combinados a subsalicilato de bismuto e um inibidor da bomba de próton ou um 
antagonista do receptor H,. A terapia quádrupla é eficaz em mais de 90% dos pacientes. 


Uma combinação comum de fármacos para a terapia quádrupla é: 
= metronidazol 
m tetraciclina 
= bismuto 
m antagonista do receptor H, 


A combinação de metronidazol, tetraciclina e subsalicilato de bismuto potássico está disponível por prescrição na forma de 
cápsulas (Pylera). A combinação de metronidazol, tetraciclina e subsalicilato de bismuto está também disponível por prescrição. 
Nessa combinação, comprimidos e cápsulas para cada fármaco são acondicionados juntos (Helidac Therapy Kit). Contudo, 
comprimidos e cápsulas para cada fármaco podem também ser adquiridos separadamente. Para tratar as úlceras duodenais, uma 
dessas três combinações é tomada com um antagonista H, receitado, como a ranitidina. 
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Reações Adversas aos Antibióticos 


As reações adversas às terapias de combinação contendo antibióticos sistêmicos para tratar a H. pylori dependem dos fármacos 
que são empregados na combinação 


= Metronidazol, claritromicina e tetraciclina geralmente causam distúrbios Gl. 
m Claritromicina e metronidazol podem produzir paladares anormais. 
m Amoxicilina pode causar diarreia. 


Cada fármaco tem um efeito diferente que atua promovendo a cicatrização da úlcera. 
= Metronidazol mata a H. pylori ao bloquear o transporte de proteínas. 
m Tetraciclina interrompe o crescimento da H. pylori ao impedir a bactéria de produzir proteínas. 
= Bismuto protege o revestimento gástrico. 
= O antagonista do receptor H, bloqueia a ação da histamina, reduzindo o ácido gástrico. 


Além das interações entre fármacos já mencionadas, as seguintes interações podem ocorrer com tetraciclina e metronidazol: 


m Tetraciclina aumenta os níveis de digoxina e, quando combinada a metoxiflurano, aumenta o risco de toxicidade renal. 
= Metronidazol e tetraciclina aumentam o risco de sangramento quando tomados com anticoagulantes orais. 
= Metronidazol pode causar uma reação grave quando combinado com álcool. 


Antagonistas do Receptor H, 


Os antagonistas do receptor H, impedem que uma substância do organismo chamada histamina produza o ácido gástrico. Eles 


são empregados terapeuticamente para: 


m promover a cicatrização de úlceras gástricas e duodenais 
m fornecer tratamento a longo prazo de patologias GI hipersecretoras como a síndrome de Zollinger-Ellison 
m reduzir a produção de ácido gástrico e impedir as úlceras de estresse em pacientes severamente enfermos e em pacientes com 
sangramento da porção superior do aparelho GI ou com esofagite de refluxo (uma inflamação do esôfago causada pelo ácido 
gástrico) 
Os antagonistas do receptor H, agem bloqueando a ação da histamina no estômago. A histamina controla a produção do ácido 
gástrico e está envolvida em respostas do sistema imune, como as reações alérgicas. Quando se bloqueia a ação da histamina, é 
produzido menos ácido gástrico. Essa diminuição permite que as úlceras pépticas cicatrizem. 


Alimentos e antiácidos ou fármacos que neutralizam ou reduzem a acidez dos conteúdos gástrico e duodenal podem reduzir a 
absorção de antagonistas do receptor H,. 
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Reações Adversas aos Antagonistas do Receptor H, 


O emprego de antagonistas do receptor H, pode levar a reações adversas, especialmente em pacientes adultos mais velhos e 


em pacientes com funções hepática e renal alteradas. 


As reações adversas à cimetidina e à ranitidina podem incluir: 


vertigem 

dor de cabeça 

mal-estar (desconforto, inquietação) 
dor muscular 


náuseas 
diarreia ou constipação intestinal 


erupção 


coceira 
perda do apetite sexual 
m impotência 


Famotidina e nizatidina, por outro lado, produzem poucas reações adversas: 


m dor de cabeça 
m constipação intestinal ou diarreia 
m erupção 


ARAA É importante observar que os antagonistas do receptor H, afetam apenas o receptor histaminérgico 2. Esses 
fármacos não são empregados para tratar reações alérgicas. 


Cimetidina 
Cimetidina é vendida livremente (Tagamet HB) em comprimidos e solução oral para aliviar a azia. Está também disponível por 
prescrição em frascos ou contentores pré-misturados para injeção e solução oral. 
Cimetidina por prescrição é empregada para tratar várias condições: 
m úlceras gástricas não complicadas 
m úlceras duodenais ativas 
m doença de refluxo gastresofágico (DRGE), uma condição na qual os conteúdos gástrico e duodenal refluem para o esôfago 
m condições hipersecretoras como a síndrome de Zollinger-Ellison 


Para o tratamento da úlcera, a forma oral do fármaco é geralmente dada quatro vezes/dia com as refeições e ao deitar ou como 
dose única ao deitar. A forma parenteral é administrada por injeção IM ou IV e através de infusão IV contínua. Para o alívio da 
azia, uma dose oral é dada quando necessário até duas vezes/dia. 


A cimetidina causa mais interações do que outros antagonistas do receptor H,, incluindo as seguintes: 


m Cimetidina pode aumentar os níveis sanguíneos de anticoagulantes, propranolol (e possivelmente outros betabloqueadores), 
benzodiazepinas, antidepressivos tricíclicos, teofilina, procainamida, quinidina, lidocaína, fenitoína, bloqueadores dos canais de 
cálcio, ciclosporina, carbamazepina e analgésicos opioides. Cimetidina inibe o metabolismo desses fármacos no fígado, o que 
reduz sua subsequente excreção do organismo. 

= Quando tomada com carmustina, a cimetidina aumenta o risco de toxicidade da medula óssea. 

m Cimetidina inibe o metabolismo do etanol (álcool etílico) no estômago, resultando em níveis sanguíneos mais altos de etanol. 


Além das reações adversas associadas a outros antagonistas do receptor H, a cimetidina pode também causar ginecomastia 


(aumento das mamas em homens). 


Famotidina 


A famotidina está disponível por prescrição para tratar: 


úlceras gástricas benignas 
m úlceras duodenais 
= DRGE 
m condições hipersecretoras patológicas 
As formas de famotidina disponíveis por prescrição (Pepcid) incluem comprimidos, pó para suspensão oral, frascos de dose única 


ou de várias doses para injeção e injeções pré-misturadas em contentores de dose única. Famotidina também é vendida livremente 
(Pepcid AC) para aliviar a azia, como comprimidos e comprimidos mastigáveis. 


Para o tratamento da úlcera, é tomada uma vez/dia ao deitar. As doses podem ser mais frequentes para a DRGE ou para 
condições hipersecretoras. As formas parenterais são administradas intravenosamente. Para o alívio da azia, os pacientes devem 
tomar uma ou duas vezes/dia. 


Famotidina é também disponível em venda livre em combinação com carbonato de cálcio e hidróxido de magnésio, que são 
ambos antiácidos, em comprimidos mastigáveis (Pepcid Complete). 


ARN Os pacientes não devem tomar a dose diária máxima de famotidina de venda livre por mais de duas semanas de 
cada vez, a não ser que orientado por seu profissional de saúde. 


Nizatidina 
Nizatidina está disponível por receituário para tratar: 


m úlceras gástricas benignas 
m úlceras duodenais 
= DRGE 


Na forma receitada, nizatidina é fabricada como cápsulas ou solução oral (Axid). A terapia com nizatidina para tratar úlceras é 
basicamente duas vezes/dia ou uma vez ao deitar. 


Nizatidina é também vendida livremente em comprimidos orais de baixa concentração (Axid AR) para o tratamento da azia. O 
fármaco de venda livre pode ser tomado duas vezes/dia. 


Ranitidina 
Ranitidina é receitada para tratar: 


m condições hipersecretoras patológicas 
= DRGE 

m esofagite erosiva 

m úlceras duodenais 

m úlceras gástricas benignas 


As formas receitadas de ranitidina incluem comprimidos orais, cápsulas e solução oral com o nome comercial de Zantac e 
comprimidos efervescentes (Zantac Efferdose). As formas de apresentação oral são geralmente dadas duas vezes/dia. Está também 
disponível em frascos ou em contentores pré-misturados para injeção IM ou infusão IV. As formas injetáveis do fármaco são 
empregadas para tratar condições hipersecretoras patológicas ou úlceras duodenais que são difíceis de controlar. Ranitidina 
também é vendida livremente em comprimidos de baixa concentração (Zantac) para tratar azia, indigestão ácida e dor de 
estômago. A ranitidina de venda livre pode ser tomada duas vezes/dia. 


Inibidores da Bomba de Prótons 


Os inibidores da bomba de prótons (IBPs) são empregados terapeuticamente em uma variedade de situações: 


m tratamento a curto prazo das úlceras gástricas ativas 

m úlceras duodenais ativas 

m esofagite erosiva 

= DRGE sintomática que não responde a outras terapias 

m úlceras pépticas ativas associadas a infecção pela H. pylori em combinação com antibióticos 
m tratamento a longo prazo de condições hipersecretoras como a síndrome de Zollinger-Ellison 

Os inibidores da bomba de prótons agem interrompendo a ligação química nas células gástricas, reduzindo a produção de ácido. 
Essa produção reduzida causa menos irritação e permite a cicatrização das úlceras pépticas. Os inibidores da bomba de prótons 
agem bloqueando a última etapa da secreção de ácido gástrico. Eles se combinam na célula parietal gástrica com hidrogênio, 
potássio e adenosina trifosfato. 

Como são muito instáveis em meio ácido, os inibidores da bomba de prótons são administrados oralmente em fórmulas de 
revestimento entérico. Essas fórmulas permitem ao fármaco se desviar do estômago. No intestino delgado, eles se dissolvem e são 
absorvidos rapidamente. 

Os inibidores da bomba de prótons podem interferir com a absorção de vários outros fármacos. 


m Os inibidores da bomba de prótons podem aumentar os níveis plasmáticos e o tempo de absorção de diazepam, fenitoína e 
varfarina. 


COMO FUNCIONA 





Como os Antagonistas do Receptor H, e os Inibidores da Bomba de Prótons Funcionam 


A secreção ácida gástrica depende da ligação de gastrina, acetilcolina e histamina a receptores das células parietais na mucosa 
gátrica. Se a ligação de uma dessas substâncias é bloqueada, a secreção ácida é reduzida. 


Os antagonistas dos receptores H, agem ligando-se aos receptores H,. Isso bloqueia ação da histamina no estômago, 
reduzindo a secreção do ácido gástrico. A quantidade total de pepsina é também reduzida. 


Os inibidores da bomba de prótons não agem nos receptores H,. Ao contrário, eles se combinam com hidrogênio, potássio e 
adenosina trifosfato nas células parietais gástricas. Um sistema enzimático nas células parietais é a “bomba ácida” da mucosa 
gástrica. Ao bloquear esse sistema, os inibidores da bomba de prótons bloqueiam a etapa final da secreção ácida. Isso reduz a 
secreção de ácido gástrico. 


m Os inibidores da bomba de prótons podem também interferir com a absorção de fármacos que dependam do pH gástrico para a 
absorção. Estes incluem o cetoconazol, a digoxina, a ampicilina e os sais de ferro. 


Esomeprazol 
Esomeprazol (Nexium) está disponível apenas por prescrição. É empregado no tratamento de: 


m esofagite erosiva 

m úlceras duodenais (como parte da terapia tríplice) 
m condições hipersecretoras patológicas 

= DRGE 


Além disso, esomeprazol pode ser receitado para pacientes que estejam se submetendo a terapia contínua de AINE para reduzir o 
risco de úlceras gástricas. 


Esse fármaco é fabricado como cápsulas orais de liberação retardada e pó para suspensão oral. É também disponível na forma 
de pó que tem que ser reconstituído antes de ser administrado por injeção IV ou infusão IV. 


Lansoprazol 
Como o esopremazol, lansoprazol está disponível apenas com prescrição. Esse fármaco é empregado para: 


m tratar a curto prazo úlceras gástricas ou duodenais 

m reduzir o risco de úlceras duodenais (em terapia dupla ou tríplice) 

m manter as úlceras gástricas ou duodenais cicatrizadas 

m tratar a curto prazo as úlceras gástricas 

m cicatrizar as úlceras gástricas relacionadas com o emprego de AINE 


reduzir o risco de úlceras gástricas devido ao emprego de AINE 


tratar a curto prazo de DRGE ou de esofagite erosiva 
m manter a cicatrização da esofagite erosiva 
m tratar condições hipersecretoras patológicas 


NES Após as úlceras cicatrizarem, o paciente pode receber uma dose reduzida de medicação para úlcera por um 
longo período de tempo para evitar que novas úlceras se formem. 


Lansoprazol é fabricado como comprimidos de desintegração oral de liberação retardada (Prevacid Solutab), cápsulas de 
liberação retardada (Prevacid), grânulos para suspensão oral (Prevacid) e pó para ser reconstituído para injeção (Prevacid IV). As 
formas injetáveis são empregadas no tratamento a curto prazo da esofagite erosiva quando os pacientes não são capazes de tomar 
as formas orais. 


Esse fármaco está também disponível em combinação com o naproxeno (Prevacid NapraPAC) para o tratamento das úlceras 
gástricas relacionadas com o uso de AINE. Prevacid NapraPAC é fabricado em um kit terapêutico que contém comprimidos de 
naproxeno e cápsulas de liberação retardada de lansoprazol. 

Omeprazol 


Omeprazol é fabricado como um fármaco de receituário e na forma de venda livre. O omeprazol de prescrição é usado para: 


m tratamento a curto prazo de úlceras gástricas e duodenais 

m tratamento de úlceras duodenais associadas a H. pylori (na terapia tríplice) 
m tratamento a curto prazo da esofagite erosiva 

m tratamentos de sintomas associados à DRGE 


Omeprazol é quimicamente estreitamente relacionado com o esomeprazol. Por prescrição, o omeprazol está disponível na forma de 
cápsulas de liberação retardada (Prilosec). Omeprazol é vendido livremente para aliviar a azia frequente (com mais frequência do 
que dois dias na semana). A forma de venda livre do fármaco vem como comprimidos de liberação retardada (Prilosec OTC). 


Omeprazol é também fabricado em formas de combinação, cápsulas e pó para suspensão oral, com bicarbonato de sódio 
(Zegerid). Além de outros usos, o omeprazol é também empregado na terapia profilática da úlcera de estresse em pacientes 
seriamente enfermos. 


AEREN Prilosec de venda livre não deve ser empregado por mais de 14 dias de uma vez. Contudo, esse fármaco de 
venda livre pode ser vendido em caixas de 42, que é um suprimento para três meses. Como o fármaco de prescrição e o 
de venda livre têm a mesma dosagem (20 mg), o paciente poderia substituir o Prilosec OTC por um de prescrição e tomar 
a forma livre continuamente sem ser monitorado por um médico. Se você pensa que isso pode estar ocorrendo, não 
deixe de alertar o farmacêutico. 
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Reações Adversas aos Inibidores da Bomba de Prótons 


As reações adversas aos inibidores da bomba de prótons incluem: 


m dor abdominal 
m diarreia 
m náuseas e vômitos 


Pantoprazol 


Pantoprazol (Protonix) está disponível apenas como fármaco de prescrição. E empregado em várias situações: 


m para manter a cicatrização da esofagite erosiva 

m para reduzir os sintomas de azia em pacientes com DRGE 

m no tratamento a longo prazo de condições hipersecretoras patológicas 

m no tratamento a curto prazo (oito semanas ou menos) da esofagite erosiva relacionada com a DRGE 


Pantoprazol é fabricado como comprimidos de liberação retardada, grânulos para suspensão oral e como pó para ser reconstituído 
para injeção. Esse fármaco pode ser administrado oralmente ou por infusão IV. Outras vias parenterais de administração não 
devem ser empregadas. 


Rabeprazol 
Rabeprazol (Aciphex) está disponível apenas por prescrição. É usado terapeuticamente nas seguintes situações: 


m para cicatrização a curto prazo da DRGE erosiva ou ulcerativa 

m para manter a cicatrização da DRGE erosiva ou ulcerativa 

m para tratar a azia ou outros sintomas da DRGE 

m para tratamento a curto prazo (4 semanas ou menos) na cicatrização das úlceras duodenais 

m para tratamento a longo prazo de condições hipersecretoras patológicas, incluindo a síndrome de Zollinger-Ellison 


Rabeprazol é fabricado na forma de comprimidos orais de liberação retardada. 


Antiácidos 

Antiácidos são medicamentos de venda livre empregados como terapia adjuvante no tratamento de úlceras pépticas. Eles são 
receitados principalmente para aliviar a dor e os sintomas de distúrbios GI, incluindo: 

m indigestão ácida 

m azia 


m dispepsia (queimação ou indigestão) 


= DRGE 


Os antiácidos agem localmente no estômago neutralizando o ácido gástrico. Eles não necessitam ser absorvidos pelo organismo 
para tratar as úlceras pépticas. A ação neutralizante do ácido reduz a sua quantidade total no aparelho GI. Essa redução dá tempo 
para a cicatrização. 
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Reações Adversas aos Antiácidos 


Todas as reações adversas aos antiácidos estão relacionadas com a dose. Elas variam para diferentes antiácidos. As reações 
adversas comuns aos antiácidos incluem: 


m diarreia (geralmente causada por sais de magnésio) 
m constipação intestinal (geralmente causada por sais de alumínio) 


Embora alguns pensem que os antiácidos atuem revestindo a parede do estômago, isso não é verdade. Os antiácidos afetam uma 
das secreções gástricas chamada pepsina. A pepsina é mais eficaz quando o estômago está muito ácido. A medida que os 
antiácidos baixam a acidez gástrica, a ação da pepsina é também reduzida. 


Junto com a redução ácida e o alentecimento da ação da pepsina, os antiácidos também aumentam o tônus muscular do esfíncter 
esofágico (a abertura entre o esôfago e o estômago). Isso ajuda a tratar a DRGE. 


Todos os antiácidos podem interferir com a absorção de certos fármacos orais dados simultaneamente. A absorção dos seguintes 
fármacos pode ser reduzida se dados dentro de duas horas dos antiácidos: 
m digoxina 
m fenitoína 
m cetoconazol 
m sais de ferro 
m isoniazida 
m quinolonas 
m tetraciclinas 


Antiácidos podem também afetar a absorção de fármacos de revestimento entérico. As doses de antiácidos devem ser separadas 
das doses dos fármacos de revestimento entérico e das doses dos fármacos da lista anteriormente mostrada por pelo menos uma 
hora. 


Sais de Alumínio 


O hidróxido de alumínio (Alternagel) é empregado no tratamento de úlceras pépticas e na acidez gástrica. Esse fármaco libera 
iontes alumínio na luz do aparelho GI. Esses iontes interrompem as contrações musculares e reduzem o esvaziamento gástrico. 
Eles também se ligam aos iontes fosfato, reduzindo os níveis de fosfato. 


O hidróxido de alumínio é administrado oralmente na forma de uma suspensão. Uma dose de suspensão oral pode ser tomada 
quando necessário entre as refeições e ao deitar. 


AERA Antiácidos podem também ser adicionados ao ácido acetilsalicílico, como nos produtos Ascriptin e Bufferin. Os 
antiácidos nesses medicamentos diminuem a irritação GI causada pelo ácido acetilsalicílico. 


Carbonato de Cálcio 


Carbonato de cálcio (Tums, Maalox Children’s, Maalox Quick Dissolve, Maalox Antacid Barrier Maximum Strength, Mylanta 
Children’s, Pepto-Bismol Children’s, Titralac, Alka-Mints, Rolaids Extra Strength) é usado para tratar sintomas como: 


m azia 
m indigestão ácida 
Pode também ser usado para tratar deficiências de cálcio e condições relacionadas (p. ex., osteoporose, raquitismo). 


Esse fármaco é vendido como comprimidos, comprimidos mastigáveis, gomas de mascar e suspensão oral. Para uso como 
antiácido, a posologia pode variar de acordo com o produto a ser usado. Com muitos produtos, uma dose pode ser tomada após 
cada refeição, quando necessário. Igual a todos os antiácidos, os pacientes devem ler a bula com cuidado, de modo a não exceder a 
dose máxima diária. 


Sais de Magnésio 


O hidróxido de magnésio (Phillip's Milk of Magnesia, Phillip’s Laxative, Ex-Lax Milk of Magnesia) é vendido livremente para 
aliviar a azia e a indigestão ácida. Pode também ser empregado para aliviar a constipação intestinal ocasional. 


O hidróxido de magnésio vem em comprimidos mastigáveis e como líquido. Para uso como antiácido, uma dose pode ser 


tomada até quatro vezes/dia. 


NO BALCÃO 


4 Alumínio e Magnésio como Companheiros 
Um cliente vem ao balcão com o seu produto de marca de um antiácido popular que contém hidróxido de alumínio, 
hidróxido de magnésio e simeticona. O cliente lhe pergunta por que existem três componentes no produto. O que você lhe diria? 








O hidróxido de alumínio e o hidróxido de magnésio são antiácidos. Alguns produtos antiácidos contêm apenas um componente, 
mas outros contêm dois. Geralmente, uma combinação de dois produtos ajudará a minimizar as reações adversas vistas com 
cada um individualmente. Simeticona é incluída porque ela é usada com frequência para tratar a flatulência. 


Por que os produtos com frequência contêm alumínio e magnésio? 


Alumínio causa constipação intestinal. Magnésio causa diarreia. A combinação dos dois em um único produto geralmente não 
altera a função intestinal. 


Produtos de Combinação 


Muitos produtos de antiácidos contêm combinações de antiácidos com ou sem simeticona (dimeticona), um antiflatulento. Alguns 
produtos de combinação incluem: 


= Hidróxido de alumínio e carbonato/trissilicato de magnésio (Gaviscon) 

= Hidróxido de alumínio e hidróxido de magnésio (Mylanta Ultimate Strength) 

= Hidróxido de alumínio, hidróxido de magnésio, simeticona (Gelusil) 

m Carbonato de cálcio, hidróxido de magnésio (Mylanta, Rolaids) 

m Carbonato de cálcio, hidróxido de magnésio, simeticona (Rolaids Multi-Symptom) 


Outros Fármacos Antiulcerosos 


Cientistas continuam a pesquisar a utilidade de outros fármacos para tratar a úlcera péptica. As ações específicas desses fármacos 
variam. Contudo, cada fármaco age protegendo o aparelho GI dos efeitos do ácido gástrico. 


Misoprostol 
Misoprostol (Cytotec) é usado para prevenir úlceras gástricas para: 


m pacientes que podem ter úlceras como resultado de terapia a longo prazo com AINE 
m pacientes com história de úlceras 


Esse fármaco atua ao bloquear a secreção ácida gástrica. Também pode aumentar a produção de muco e de bicarbonato. AINE 
interrompem a formação no organismo de prostaglandinas, o que por sua vez pode levar a redução da secreção de muco. Por 
interagir com a produção de muco, o misoprostol pode neutralizar esses efeitos. 


Misoprostol está disponível apenas por prescrição. É fabricado em comprimidos. A posologia recomendada para a prevenção de 
úlceras induzidas pelos AINE é de uma dose quatro vezes/dia. Misoprostol deve ser tomado com alimento, e a última dose do dia 
deve ser ao deitar. 


Misoprostol não tem interações conhecidas com outros fármacos. Contudo, além de náuseas e vômitos, esse fármaco pode 
causar as seguintes reações adversas: 
m dor abdominal 
m diarreia 
m flatulência 
m indigestão 
= aborto espontâneo (em grávidas) 
Misoprostol não deve ser dado a mulheres que estão ou que podem engravidar devido ao alto risco de aborto, nascimento 
prematuro ou defeitos congênitos. 


Misoprostol é também fabricado como comprimidos em combinação com AINE, como o diclofenaco (Arthrotec) para o 
tratamento de artrite. 
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Reações Adversas aos Outros Fármacos Antiulcerosos 
Embora as reações adversas sejam diferentes entre os fármacos específicos da úlcera péptica, algumas reações comuns 
incluem: 


m náuseas 
m vômitos 


Sucralfato 


Sucralfato (Carafate) é usado para: 


m tratamento a curto prazo de úlceras duodenais ativas 
m terapia de manutenção após a cicatrização de úlceras duodenais 


Sucralfato tem um efeito local. Embora seu modo de ação não seja totalmente conhecido, parte de seu efeito provém do bloqueio 
da atividade da pepsina. Ele pode revestir o local ulcerado e protegê-lo do ácido, da pepsina e dos sais biliares. 

Como o misoprostol, o sucralfato está disponível apenas por prescrição. Ele vem como comprimidos ou suspensão oral e é 
tomado com o estômago vazio. 

Sucralfato pode interagir com outros medicamentos: 


m Antiácidos podem reduzir a ligação do sucralfato à mucosa gástrica e duodenal, reduzindo sua eficácia. 
m Certos fármacos podem diminuir a absorção de sucralfato no organismo, incluindo cimetidina, digoxina, fluoroquinolonas, 
ranitidina, tetraciclina e teofilina. 


São raras as reações adversas ao sucralfato. A mais comum é a constipação intestinal. 


FÁRMACOS ADSORVENTES, ANTIFLATULENTOS E DIGESTIVOS 





Fármacos adsorventes, antiflatulentos e digestivos são usados para combater toxinas indesejáveis, ácidos e gases no aparelho GI. 
Eles aumentam a função saudável GI. 


=m Adsorventes são receitados como antídotos para toxinas ingeridas ou substâncias que podem levar ao envenenamento ou a 
superdosagem. 

= Antiflatulentos são fármacos que agem contra os flatos (gases). 

m Fármacos digestivos ajudam a digestão em pacientes que não possuem enzimas ou outras substâncias necessárias à digestão dos 
alimentos. 


Fármacos Adsorventes 


Os fármacos que agem neutralizando as toxinas podem ser naturais ou sintéticos. O adsorvente clínico mais geralmente empregado 
é o carvão vegetal ativado (Actidose-Aqua, EZ Char Pellets, Actidose with Sorbitol, Charcoal Plus DS, CharcoCaps). Essa 
substância é um resíduo de pó negro que é produzido por destilação de matérias orgânicas. É um antídoto com propósitos gerais 
empregado para muitos tipos de envenenamento oral. 


O carvão ativado age ao atrair e se ligar a toxinas no intestino. Quando o adsorvente se liga à toxina, ele não permite que esta 
seja absorvida no aparelho GI. Como o adsorvente pode se ligar apenas a uma toxina que ainda não foi absorvida pelo GI, pode ser 
administrado logo após o fármaco ou o veneno ter sido ingerido. 


Após a absorção inicial, alguns venenos podem voltar para os intestinos, onde são reabsorvidos. O carvão vegetal ativado pode 
ser administrado repetidamente para interromper o ciclo. 


O carvão vegetal ativado não é absorvido ou metabolizado pelo organismo. E excretado inalterado nas fezes. 


Embora o carvão vegetal ativado seja empregado para tratar muitos envenenamentos orais, há vários casos em que não deve ser 
empregado: 


m Carvão vegetal ativado não é usado para tratar envenenamento agudo por ácidos minerais, substâncias alcalinas, cianeto, etanol, 
metanol, ferro, álcalis de cloreto de sódio, ácidos inorgânicos ou solventes orgânicos. 

= Não deve ser administrado a crianças com menos de um ano. 

= Não deve ser administrado a um paciente que tenha risco de obstrução, perfuração ou hemorragia GI. Também não é 
aconselhado para pacientes com sons intestinais diminuídos ou ausentes ou que tenham feito cirurgia GI recente. 


O carvão vegetal ativado está disponível em venda livre em várias formas orais: 
m líquido 
= grânulos 
= pó 
m suspensão 

O carvão vegetal ativado pode diminuir a absorção de medicamentos orais. Pacientes não devem tomar outros medicamentos do 
que os usados para tratar a toxina ingerida dentro de duas horas da tomada do carvão vegetal ativado. A eficácia do carvão vegetal 
ativado pode ser reduzida pelo vômito que é induzido pelo xarope de ipecacuanha, uma substância usada para induzir vômitos no 
controle inicial do envenenamento ou da superdosagem. Se ambos os fármacos são usados para tratar o envenenamento oral, o 
carvão vegetal ativado deve ser usado após o vômito ter cessado. 


Fármacos Antiflatulentos 


Os antiflatulentos destroem as bolsas de gás no aparelho Gl, aliviando os sintomas de borborismo ou de dor. Esses fármacos estão 
disponíveis sozinhos ou em combinações com antiácidos. Antiflatulentos são usados terapeuticamente em muitas situações em que 
o excesso de gás pode ser um problema, incluindo o seguinte: 
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Reações Adversas ao Carvão Vegetal Ativado 


O carvão vegetal ativado pode causar as seguintes reações adversas: 


m fezes escuras 
m constipação intestinal 


Um laxante, como o sorbitol, é geralmente dado com carvão vegetal ativado para impedir constipação intestinal e melhorar o 
paladar. 


m borborismo gástrico funcional 
m borborismo gasoso após cirurgia 
m doença diverticular (caracterizada por pequenas bolsas laterais anormais no aparelho GI geralmente relacionadas com a falta de 
fibras alimentares) 
m cólon espástico ou irritável 
=m deglutição de ar 
Antiflatulentos agem exercendo ação antiespumante no sistema digestivo. Eles interrompem as bolsas de gás envolvidas por 
muco que se formam no sistema GI. Antiflatulentos podem fazer as bolhas de gás se combinar em bolhas maiores que podem 
trafegar mais facilmente. 


O principal antiflatulento disponível nos EUA é a simeticona (Gas-X, Mylanta Gas, Phazyme, Mylicon). Está disponível em 
venda livre em várias formas orais: 
= comprimidos mastigáveis 
m cápsulas 
m gotas (em soluções e suspensões) 
m tiras de desintegração oral 


Simeticona não interage de modo significativo com outros fármacos e não causa nenhuma reação adversa conhecida. 


Fármacos Digestivos 


Os fármacos digestivos são planejados para melhorar a digestão em pacientes que não possuem enzimas ou outras substâncias 


necessárias para a digestão dos alimentos. Esses fármacos atuam no aparelho digestivo, fígado e pâncreas da mesma maneira que 
as substâncias do organismo que eles substituem. 


p TENHA CAUTELA 





Reações Adversas à Pancrelipase 


As reações adversas à pancrelipase são relacionadas com a dose. Elas podem incluir o seguinte: 


m cólica abdominal 
m diarreia 
m náuseas 


No organismo, o pâncreas produz enzimas que atuam na degradação de lipídios, glicídios e proteínas dos alimentos. Os 
fármacos enzimáticos pancreáticos são receitados para pacientes que não produzem de modo natural quantidades suficientes dessas 
enzimas. Esses fármacos podem conter várias substâncias diferentes: 

m protease para digerir proteínas 

m amilase para digerir glicídios 

m lipase para digerir lipídios 

Quantidades diferentes de cada enzima podem ser incluídas em diferentes formulações. 


Esses fármacos agem no duodeno e na porção superior do jejuno do aparelho GI. As ações desses fármacos variam, dependendo 
das enzimas que o fármaco pretende substituir. 


Um fármaco enzimático pancreático, pancrelipase (Pancrease, Creon, Lipram, Ultrase, Dygase, Plaretase, Viokase, Palcaps, 
Pangestyme, Panocaps, Pancrecarb, Panokase), é empregado para tratar a fibrose cística em adultos e crianças. É também utilizada 
para tratar esteatorreia (um distúrbio relacionado com o metabolismo lipídico que se caracteriza por fezes gordurosas e de cheiro 
fétido) e outros distúrbios causados por deficiência de enzimas pancreáticas. Pancrelipase está disponível como cápsulas de 
liberação retardada, comprimidos e pó oral. Os fármacos enzimáticos pancreáticos podem interagir com outras substâncias. 

m Antiácidos reduzem a eficácia das enzimas pancreáticas. 
a Enzimas pancreáticas podem diminuir a absorção de ácido fólico e de ferro. 


FÁRMACOS ANTIDIARREICOS 





Antidiarreicos atuam sistêmica ou localmente para controlar a diarreia. A diarreia é um dos principais sintomas relacionados com 
distúrbios do intestino grosso. Antidiarreicos agem diminuindo a peristalse intestinal, as contrações musculares semelhantes a 
ondas que empurram a matéria fecal através do aparelho GI. 
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Reações Adversas aos Fármacos Relacionados com os Opioides 


Há várias reações adversas potenciais dos fármacos antidiarreicos relacionados com opioides: 


náuseas e vômitos 

desconforto ou distensão abdominais 

sonolência 

fadiga 

depressão do sistema nervoso central 

taquicardia (frequência cardíaca rápida) 

íleo paralítico (peristalse intestinal reduzida ou ausente) 


Fármacos Relacionados com os Opioides 


Fármacos relacionados com os opioides são empregados para tratar a diarreia. Eles lentificam o movimento da matéria fecal 
através dos intestinos e do cólon ao diminuir a peristalse. A peristalse é geralmente aumentada em pacientes com diarreia. Os 
fármacos relacionados com os opioides também diminuem as contrações expulsivas (movimentos musculares para expulsar a 


matéria fecal) no cólon. 


Os fármacos relacionados com os opioides podem interagir com outras substâncias. Eles podem potencializar os efeitos 
depressores dos seguintes: 
m barbituratos 
m álcool 
m opioides 
m tranquilizantes 
m sedativos 


Difenoxilato com Atropina 


Difenoxilato com atropina (Lomotil, Lonox) é empregado como terapia adjuvante para tratar a diarreia. Esse fármaco é uma 
substância controlada da Tabela V e está disponível apenas por prescrição como comprimidos orais e como líquido. 


Loperamida 


Loperamida está disponível como fármaco de venda livre e por prescrição. Loperamida de venda livre (Imodium A-D) é vendida 
para controlar a diarreia, incluindo a diarreia do viajante. Por prescrição, esse fármaco é usado para: 


m aliviar a diarreia inespecífica aguda 
m tratar a diarreia crônica associada a doença intestinal inflamatória 
m reduzir o volume de descarga de uma ileostomia (uma abertura no íleo para as fezes saírem, após remoção cirúrgica do cólon) 


A forma de prescrição da loperamida está disponível em cápsulas de 2 mg. A loperamida está disponível para venda livre como 
comprimidos de 2 mg ou como uma suspensão oral ou comprimido de dissolução rápida. Loperamida é também disponível em 
venda livre em um produto de combinação com a simeticona (Imodium Advanced). 
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Reações Adversas à Alosetrona 


Alosetrona pode causar reações adversas sérias e às vezes fatais. Essas reações podem incluir: 


m colite isquêmica (uma doença causada por fluxo sanguíneo diminuído ao cólon) 
m complicações da constipação intestinal, como obstrução, perfuração e megacólon tóxico (uma condição na qual o cólon se 
torna anormalmente aumentado devido à inflamação) 


Pacientes adultos mais velhos podem ter sensibilidade aumentada aos efeitos da alosetrona. Isso aumenta o risco de 
desenvolver constipação intestinal séria. 


E) TENHACAUTEIA 





Reações Adversas ao Subsalicilato de Bismuto 


As principais reações adversas ao subsalicilato de bismuto são fezes enegrecidas e língua escura. O subsalicilato de bismuto 
pode também aumentar o risco de síndrome de Reye em crianças que estão se recuperando de catapora ou de gripe. 


AERA A dose de loperamida é a mesma para a forma de prescrição e a de venda livre. Loperamida não é recomendada 
para crianças com menos de dois anos. 


Antagonistas do Receptor 5-HT, 


Alosetrona (Lotronex) é um antagonista seletivo do receptor 5-HT;, empregado em mulheres para tratamento a curto prazo da 
síndrome do cólon irritável (SCI) com predominância de diarreia. Pensa-se que esse fármaco atue bloqueando a serotonina (uma 
substância que regula o humor e estimula músculos lisos intestinais) no aparelho GI. Ao bloquear a ação da serotonina, alosetrona 
reduz os sintomas da SCI, incluindo cólica abdominal, urgência e diarreia. 


INES Alosetrona não deve ser tomada se o paciente está constipado e deve ser interrompida se ocorrer constipação 


intestinal. 


Alosetrona pode interagir com outros fármacos. 

m Alosetrona bloqueia cerca de 30% da ação da N-acetiltransferase e da CYP4501A2 (uma enzima citocromo P450), importantes 
no metabolismo. 

m Alosetrona poderia causar constipação intestinal quando dada com outros fármacos que diminuam a motilidade GI. 


Esse fármaco está disponível apenas por prescrição através de um programa de comercialização restrito, devido a relatos de 
sérios efeitos adversos GI (ver Reações Adversas à Alosetrona.) Apenas os inscritos no programa podem receitá-la. Alosetrona é 
fabricada na forma de comprimidos orais. 


Subsalicilato de Bismuto 


Z 


O subsalicilato de bismuto (Kaopectate, Pepto-Bismol, Maalox Total Stomach Relief) é usado para controlar a diarreia. E 
também usado para tratar as seguintes condições: 
m flatulência 
m indisposição gástrica 
m indigestão 
E azia 
m náuseas 


Esse fármaco está disponível como comprimidos, comprimidos mastigáveis ou suspensão oral de venda livre. 


O subsalicilato de bismuto pode interagir com outros fármacos. 
= Quando tomado com ácido acetilsalicílico ou outros salicilatos, o subsalicilato de bismuto pode resultar em toxicidade. 
m Altas doses de subsalicilato de bismuto podem aumentar os efeitos de anticoagulantes orais ou de fármacos antidiabetogênicos 
m Subsalicilato de bismuto pode diminuir a absorção do antibiótico tetraciclina. 


FÁRMACOS LAXANTES 





Laxantes são geralmente prescritos para prevenir ou aliviar a constipação intestinal. Eles agem estimulando os movimentos 
intestinais. Há vários tipos diferentes de laxantes que atuam de modo diferente para aliviar a constipação intestinal. 


ARA A constipação intestinal é uma reação adversa a certos fármacos. Laxantes ou emolientes podem ser receitados 
para prevenir a constipação intestinal quando os pacientes estão tomando anticolinérgicos, anti-histamínicos, 
fenotiazinas, opiáceos, preparações de ferro ou outros fármacos. 


Laxantes Hiperosmolares 


Laxantes hiperosmolares atuam ao puxar mais água para dentro do cólon a partir dos tecidos circundantes. Isso amolece as fezes e 
as faz trafegar mais facilmente. O aumento do cólon leva a peristalse aumentada, resultando em movimento intestinal. Alguns 
laxantes hiperosmolares agem rapidamente e são empregados para esvaziar o cólon antes de exames retais ou de outras partes dos 
intestinos ou cirurgia. Outros são mais apropriados para tratamento a longo prazo da constipação intestinal. 


Glicerina 


Glicerina (Colace, Fleet Babylax) é um fármaco de venda livre que é útil na reeducação intestinal (um processo de desenvolver 
estratégias ou habilidades para controlar o intestino em pacientes que são incapazes de controlar os movimentos intestinais). 
Glicerina tem um efeito local. É colocada diretamente no cólon por supositório retal. Um supositório líquido está disponível para 
uso pediátrico. Uma solução oral está também disponível. As reações adversas à glicerina podem incluir fraqueza e fadiga. 


COMO FUNCIONA 





Laxantes em Ação 


Tipos diferentes de laxantes têm diferentes mecanismos de ação no organismo. 


m Laxantes hiperosmolares são fármacos que estimulam os movimentos intestinais por puxar água para dentro dos intestinos a 


partir dos tecidos. A maioria desses fármacos provoca efeitos dentro de 15 min a 3 h. Contudo, a lactulose leva 24 a 48 h. 

a lLaxantes formadores de volume adicionam volume e umidade às fezes, favorecendo a peristalse. As bactérias intestinais 
degradam os polissacarídios dos laxantes em metabólitos que puxam água para dentro do intestino. O início de ação para os 
laxantes formadores de volume varia de 12 a 72 h. 

m lLaxantes emolientes amolecem as fezes no intestino grosso. Esses fármacos provocam efeito dentro de 12 a 72 h. 

m laxantes estimulantes irritam a mucosa intestinal, promovendo peristalse. O início de ação para esse tipo de laxante varia. Por 
exemplo, cáscara sagrada, sene e comprimidos de bisacodila provocam efeito dentro de 6 a 10 h. Contudo, os supositórios de 
bisacodila têm um início de ação mais rápido, de 15 min a 1 h. O óleo de rícino provoca efeito dentro de 2 a 6h. 

m laxativos lubrificantes umedecem e cobrem as paredes intestinais e as fezes. Isso ajuda as fezes a fixar água e facilita o 
movimento. Leva de 6 a 8 h para que esses fármacos provoquem efeito. 


Lactulose 


Lactulose (Acilac, Constulose, Cephulac, Enulose) é empregada para tratar a constipação intestinal. É também empregada para 
reduzir a produção e a absorção de amônia em pacientes com níveis elevados desse composto. (Isso ocorre em pacientes com 
cirrose e falência hepática.) 


Lactulose está disponível apenas por prescrição e é administrada oralmente. E fabricada como uma solução que pode ser tomada 
sozinha ou com suco, água ou leite. 


A eficácia da lactulose pode ser reduzida quando tomada com antiácidos, antibióticos ou neomicina oral. Além das reações 
adversas associadas a outros laxantes hiperosmolares, a lactulose pode causar: 
m eructação 
m distensão gasosa 
m flatulência 


Compostos Salinos 


Os compostos salinos são usados quando se necessita de pronto e completo esvaziamento do intestino. Isso pode ser utilizado para 
esvaziar o intestino antes de cirurgia ou para aliviar a constipação intestinal. 


Os compostos salinos são administrados oralmente ou como um enema. Atuam atraindo água para dentro do cólon. 
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Reações Adversas aos Laxantes Hiperosmolares 


As reações adversas variam dependendo do tipo de laxante hiperosmolar empregado. Esses laxantes geralmente causam as 
seguintes reações: 


m cólica abdominal 
m diarreia 

m flatulência 

= sede aumentada 
m náuseas 


Altas doses ou uso por longos períodos podem resultar em desequilíbrios hídrico e eletrolítico. Com o uso prolongado, os 
pacientes podem desenvolver dependência ao laxante para ter movimento intestinal. 


Isso aumenta a pressão no cólon, promovendo a peristalse. Alguns dos iontes dos compostos salinos são absorvidos pelo 
aparelho GI. Os iontes absorvidos são excretados na urina. O fármaco não absorvido é eliminado nas fezes. 


Esses fármacos podem causar as seguintes reações adversas: 
m fraqueza 
m letargia 
m desidratação 
m hipernatremia (altos níveis sanguíneos de sódio) 
= hipermagnesemia (altos níveis sanguíneos de magnésio) 
m hiperfosfatemia (altos níveis sanguíneos de fosfato) 


= hipocalcemia (baixos níveis sanguíneos de cálcio) 
m arritmias cardíacas 
= choque 


Sais de Magnésio 


Os sais de magnésio são usados para esvaziar o intestino antes de exames ou cirurgias. Não são para uso a longo prazo ou repetido. 
Podem também ser empregados em pequenas quantidades para aliviar a indigestão ácida. Há vários tipos de sais de magnésio, 
incluindo os seguintes: 


m Citrato de magnésio está disponível como uma solução oral de venda livre. É geralmente usado para esvaziar o intestino antes de 
procedimentos médicos. 

m Hidróxido de magnésio (Phillip's Milk of Magnesia, Phillip's Laxative, Ex-Lax Milk of Magnesia) está disponível como 
comprimidos mastigáveis, gomas de mascar e suspensão oral de venda livre. É usado para aliviar indigestão ácida e desconforto 
gástrico, bem como para um efeito laxante. As doses variam dependendo do produto. 


Fosfatos de Sódio 


A combinação dos fármacos fosfato de sódio e bifosfato de sódio (Osmo Prep, Visicol) é utilizada para tratar a constipação 
intestinal. Esse fármaco age puxando água para dentro do intestino. E vendido livremente como comprimidos orais, solução oral 
ou como enema. Fosfatos de sódio não devem ser usados por pacientes que são submetidos a alimentação com restrição de sódio. 


Polietilenoglicol 


Polietilenoglicol (PEG) é usado para tratar a constipação intestinal ocasional. A solução de PEG não é absorvida pelo organismo, 
de modo que não altera o equilíbrio eletrolítico. 


Esse fármaco está disponível como venda livre (MiraLax) e por prescrição (GlycoLax) na forma de um pó para ser dissolvido 
em água. Uma dose diária típica é de 17 g (ou uma colher de sopa cheia) dissolvida em 237 mt de água. Os laxantes que são 
vendidos como pó têm de ser misturados pelo paciente. É importante ler as bulas para ver por quanto tempo a solução misturada 
pode ser estocada antes do uso. 


Polietilenoglicol e Eletrólitos 


PEG e solução eletrolítica (MoviPrep, GolYTELY, NuLYTELY, TriLyte, Colyte) é empregada para limpar o intestino antes de 
exames GI. Está disponível apenas por prescrição na forma de um pó para ser reconstituído como uma solução oral. 


Os pacientes devem estar em jejum por 3 a 4 h antes de tomar a solução. Uma dose típica é de 4 £ de solução oral. Essa dose 
enorme é consumida através de uma programação fornecida pelo médico para assegurar que o intestino esteja vazio antes do 
exame. Os eletrólitos na solução reduzem a absorção dos iontes. 


Laxantes de Fibras Alimentares e Formadores de Volume Correlatos 


O modo mais natural de prevenir e tratar a constipação intestinal é pela alimentação rica em fibras. A fibra alimentar é a parte dos 
vegetais que não é digerida no intestino delgado. Como as fibras alimentares, os laxantes formadores de volume não são 
absorvidos pelo organismo. Eles contêm polissacarídios naturais e parcialmente sintéticos e celulose (uma fibra encontrada em 
células vegetais). As fibras alimentares e os laxantes formadores de volume são usados para: 


m tratar casos simples de constipação intestinal, especialmente a constipação intestinal resultante de uma dieta pobre em fibras ou 
pobre em líquidos 

= ajudar pacientes a se recuperarem de IM ou de aneurismas cerebrais que necessitam evitar a manobra de Valsalva (respiração 
forçada contra uma via respiratória fechada) e manter as fezes amolecidas 

m controlar pacientes com SCI e diverticulose (um distúrbio no qual pequenas bolsas cheias de líquido se desenvolvem na parede 
intestinal) 


Os laxantes formadores de volume agem porque os polissacarídios e a celulose absorvem água e se expandem ao aumentar o 
volume e o umedecimento das fezes. As bactérias intestinais degradam os polissacarídios em metabólitos que puxam água para 
dentro do intestino. O volume adicionado e o conteúdo de água nas fezes provocam peristalse. 


O) TENHA CAUTELA 





Reações Adversas aos Laxantes Formadores de Volume 


As reações adversas podem incluir: 


flatulência 

plenitude abdominal 

obstrução abdominal 

impactação fecal (fezes endurecidas que não podem ser removidas do reto) 
obstrução esofágica (se bastante líquido não foi tomado com o fármaco) 
diarreia grave 


As fibras e os laxantes formadores de volume podem afetar a absorção de certos fármacos. A absorção diminuída de digoxina, 
varfarina e salicilatos ocorre se esses fármacos são tomados dentro de 2 h da ingestão de fibras ou de laxantes formadores de 
volume. 


Metilcelulose 


Metilcelulose (Citrucel) é empregada para aliviar a constipação intestinal e manter a regularidade intestinal. É vendida livremente 
na forma de um pó para misturar com líquido ou como comprimidos. Esse medicamento é tomado oralmente. 


Policarbofila 


Como um laxante formador de volume, policarbofila (FiberCon, Equalactin) é usada para manter a função normal do intestino e 
aliviar a constipação intestinal. Esse fármaco pode também ser empregado por seus efeitos antidiarreicos. Está disponível em 
venda livre como comprimidos ou comprimidos mastigáveis. 


Policarbofila pode interagir com a tetraciclina. Deve ser tomada pelo menos 1 h antes ou 2 h após os medicamentos que contêm 
tetraciclina. 


Psilium 
Psilium (Reguloid, GenFiber, Hydrocil, Metamucil) é um fármaco de venda livre usado para tratar: 


m constipação intestinal ocasional 

m constipação intestinal associada a distúrbios GI 
m SCI 

m diverticulose 


Ele vem em várias formas de apresentação, incluindo cápsulas, barras mastigáveis, suspensão oral e um pó para ser reconstituído 
como suspensão oral. Todas as formas são administradas oralmente. 


Psilium interage com outros medicamentos. Deve ser tomado 2 h antes ou 2 h após a ingestão oral de outros medicamentos. 
Junto com as reações adversas comuns a outros laxantes formadores de volume, o psilium pode causar reações alérgicas. 


ARAE Psilium é uma fibra alimentar que provém da casca da semente de um vegetal. Também é encontrado em alguns 
cereais porque pode diminuir os níveis sanguíneos de colesterol. 


Laxantes Emolientes 


Emolientes são também conhecidos como amolecedores de fezes. Esses fármacos amolecem e tornam mais fáceis os movimentos 
intestinais. Os emolientes são com frequência usados para amolecer as fezes em pacientes que devem evitar esforço durante um 
movimento intestinal. Isso inclui pacientes com: 


m IM recente ou cirurgia 
a doença do ânus ou do reto 
m pressão intracraniana aumentada 
m hérnias 
m constipação intestinal pós-parto 
Os emolientes atuam no intestino delgado e no intestino grosso. Eles agem emulsificando, ou misturando, os componentes 
lipídicos e aquosos das fezes. Essa ação detergente permite que a água penetre nas fezes, tornando-as mais moles e fáceis de 
trafegar. 


Os emolientes podem interagir com outros fármacos. 

m Fármacos com baixas margens de segurança (índice terapêutico estreito) têm de ser administrados com cautela com os 
emolientes. Os emolientes podem aumentar a absorção desses fármacos pelo organismo. 

= Emolientes podem aumentar a absorção sistêmica de óleo mineral, levando a depósitos teciduais do óleo. 


Docusato Cálcico 


Docusato cálcico (Sur-Q-Lax, Kaopectate) é vendido livremente em cápsulas para serem tomadas pela boca. E empregado para 
aliviar a constipação intestinal e para prevenir fezes duras e secas. E também empregado por pacientes que não devem fazer 
esforço durante os movimentos intestinais. 
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Reações Adversas aos Emolientes 


As reações adversas aos emolientes são raras. Quando ocorrem, podem incluir: 


paladar amargo 

diarreia 

irritação da garganta 
cólica abdominal branda 


No BALCÃO 


Laxante Após Cirurgia 





Na farmácia, você recebe um pedido de medicamento para uma mãe recente cuja criança nasceu de cesariana. Que 
produto GI você mais provavelmente esperaria ver receitado para essa paciente? 


Um laxante, como o docusato cálcico ou o docusato sódico, é com frequência pedido para pacientes que se submeteram a 
cirurgia em que o esforço de defecar pode causar lesão adicional, como estourar os pontos cirúrgicos. Os laxantes são 
geralmente receitados após cesariana, após uma episiotomia e após cirurgia cardíaca a céu aberto. Os laxantes também são 
recomendados ou receitados com terapia de controle da dor com opioides/opiáceos, pois a constipação intestinal é uma reação 
adversa comum desses fármacos. 


Docusato Sódico 


Docusato sódico (Colace, Correctol, Dulcolax, Phillip's Stool Softener, DocuLace, Doc-Q-Lace, Diocto, Silace) é um 
medicamento de venda livre tomado oralmente como cápsulas para aliviar a constipação intestinal ocasional. É também vendido 
em solução oral, suspensão e xarope para pacientes que necessitam evitar o esforço de movimentos abdominais. 


Laxantes Estimulantes 


Laxantes estimulantes, também conhecidos como catárticos irritantes atuam diretamente sobre o intestino para estimular a 
peristalse. São os fármacos preferidos para esvaziar os intestinos antes de: 
m cirurgia geral 
m procedimentos sigmoidoscópicos, nos quais um instrumento é usado para examinar a parte inferior do intestino 
m procedimentos proctológicos, nos quais um instrumento é usado para examinar o reto 
m procedimentos radiológicos, como estudos do aparelho GI com bário 
Laxantes estimulantes também são usados para tratar a constipação intestinal causada por: 
m repouso prolongado ao leito 
m disfunção neurológica do cólon 
m fármacos constipantes como os opioides 
Os laxantes estimulantes agem irritando a mucosa do intestino grosso. Eles estimulam as terminações nervosas do músculo liso 
intestinal. Esses efeitos aumentam a peristalse e produzem movimento intestinal. 


Não há interação significativa entre fármacos com os laxantes estimulantes. Contudo, como esses fármacos aumentam o 


movimento de material dentro do intestino, reduzem a absorção de outros fármacos orais. Outros fármacos, especialmente os de 
liberação continuada, não devem ser administrados simultaneamente a um laxante estimulante. 


Bisacodila 


Bisacodila (Dulcolax, Ex-Lax Ultra, Doxidan) é usada para tratar a constipação intestinal ocasional. Além de agir como um 
estimulante no intestino grosso, a bisocadila puxa água para amolecer as fezes. E vendida livremente como cápsulas, comprimidos 
e comprimidos de revestimento entérico para uso oral e como supositórios para uso retal. 

Bisacodila pode ser afetada por substâncias que reduzem o ácido gástrico. 


= Quando tomada com antiácidos, bisacodila pode causar irritação gástrica. Bisacodila deve ser tomada 1 h antes dos antiácidos ou 
de outras medicações tomadas para reduzir o ácido gástrico. 
m Bisacodila não deve ser tomada com leite ou produtos lácteos, pois eles podem reduzir o ácido gástrico. 


Cáscara Sagrada 


Cáscara sagrada é um laxante natural derivado de casca de árvore. E usada para aliviar a constipação intestinal ocasional. Cáscara 
sagrada é vendida livremente como um líquido oral. Além dos efeitos adversos observados com os laxantes estimulantes, a cáscara 
sagrada pode descorar a urina. 


Óleo de Rícino 


O óleo de rícino é mais frequentemente usado para esvaziar os intestinos delgado e grosso antes de procedimentos cirúrgicos. 
Também pode ser usado para tratar a constipação intestinal ocasional. O óleo de rícino é vendido livremente como um líquido oral. 


O óleo de rícino não age apenas como irritante no intestino grosso, ele também aumenta a peristalse no intestino delgado. Uma 
hora após tomar o óleo de rícino, o paciente necessita beber água para lavar o cólon e impedir cólicas. 


Sene 


Sene (Black Draught, Ex-Lax, Perdiem, Senokot, Fletcher's Laxative) é vendido livremente para aliviar a constipação intestinal 
ocasional. Vem em diferentes formas para ser tomado oralmente, incluindo: 
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Reações Adversas aos Laxativos Estimulantes 





As reações adversas para os laxativos estimulantes incluem: 


fraqueza 

náuseas 

cólicas abdominais 

inflamação branda do reto e do ânus 


= comprimidos 

= comprimidos mastigáveis 
E xarope 

= solução oral 


Sene deve ser tomado com um copo cheio de água ou de suco. 


Além das reações adversas comuns a outros fármacos desse grupo, sene pode causar: 


borborismo 


descoloração da urina 
flatulência 


m vômitos 


Sene também vem em comprimidos como um produto de combinação com docusato sódico (Doc-Q-Lax, Peri-Colace, Senokot-S). 


Laxativos Lubrificantes 


O laxante lubrificante principal atualmente em uso é o óleo mineral. O óleo mineral lubrifica as paredes intestinais, de modo que as 


fezes trafegam mais facilmente. E usado terapeuticamente pelas seguintes razões: 


m para tratar a constipação intestinal 
m para manter as fezes amolecidas para pacientes que necessitam evitar esforço 
m para tratar a impactação fecal 

O óleo mineral pode ser administrado oralmente ou por enema. Ele age tornando a mucosa intestinal escorregadia. Isso impede 
a água de ser reabsorvida do material no intestino. O líquido aumentado nas fezes aumenta a peristalse. Administrar óleo mineral 
por enema produz distensão intestinal. 


O óleo mineral pode afetar a absorção de outros fármacos. 
= Oleo mineral pode bloquear a absorção de vitaminas lipossolúveis, contraceptivos hormonais e anticoagulantes. 
m Oleo mineral pode interferir com a atividade antimicrobiana de sulfonamidas nãos absorvíveis. 


Para reduzir as interações com outros fármacos, o óleo mineral deve ser tomado pelo menos 2 h antes desses medicamentos. 


O óleo mineral não deve ser dado para alguém com tosse, pois pode ser aspirado ou respirado para dentro dos pulmões. Isso 
poderia causar pneumonia lipídica, um tipo de inflamação pulmonar que ocorre quando lipídios penetram nas vias brônquicas. 


FÁRMACOS ANTIEMÉTICOS E EMÉTICOS 





Antieméticos e eméticos são dois grupos de fármacos com ações opostas. Os antieméticos diminuem as náuseas, reduzindo a 
urgência para vomitar. Ao contrário, os eméticos induzem o vômito. 
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Reações Adversas ao Óleo Mineral 


As reações adversas ao óleo mineral incluem: 


m náuseas e vômitos 
m diarreia 
m cólica abdominal 


Fármacos Antieméticos 


Antieméticos são usados para tratar náuseas e vômitos em: 


m pacientes que se submetem a quimioterapia ou radioterapia 

m indivíduos com cinetose 

m pacientes que sentem náuseas e vômitos como efeito colateral de outros medicamentos, como os analgésicos opioides ou os 
anestésicos gerais 


Existem vários tipos diferentes de antieméticos. A ação varia dependendo do fármaco. 


Anti-histamínicos 


Anti-histamínicos são usados para tratar náuseas e vômitos causados por estimulação da orelha interna. Eles são usados com 
frequência para prevenir ou tratar a cinetose. Esses fármacos são mais eficazes quando tomados antes de atividades que produzem 
cinetose. Eles são menos eficazes quando náuseas e vômitos já se instalaram. 


As interações entre fármacos associados aos anti-histamínicos incluem as seguintes: 

m Anti-histamínicos podem produzir efeitos aditivos de depressão e de sedação no SNC quando tomados com barbituratos, 
tranquilizantes, antidepressivos, álcool ou opioides. 

m Anti-histamínicos não devem ser usados com morfina ou outros depressores respiratórios. 

= Quando tomados com anticolinérgicos (incluindo antidepressivos tricíclicos, fenotiazinas e fármacos antiparkinsonianos), os 
anti-histamínicos podem causar efeitos aditivos anticolinérgicos, como constipação intestinal, boca seca, problemas visuais e 
retenção urinária. 


Cloridrato de Ciclizina 


Z 


Cloridrato de ciclizina (Marezine) é usado para prevenir e tratar cinetose, incluindo os sintomas de vertigem, náuseas e vômitos. E 
um fármaco de venda livre vendido em comprimidos. 


Dimenidrinato 


Dimenidrinato (Dramamine) é usado para prevenir e tratar náuseas, vômitos e vertigem relacionados com cinetose. E um fármaco 
de venda livre vendido como comprimidos e comprimidos mastigáveis. E também disponível por prescrição na forma de frascos 
para injeção. 
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Reações Adversas aos Anti-histamínicos 


As reações adversas aos anti-histamínicos usados como antieméticos incluem: 


m sonolência 
m hipotensão (pressão sanguínea diminuída) 
= frequência urinária, dificuldade de urinar ou retenção urinária 


Dose excessiva de anti-histamínicos pode ter sérias consequências, como: 


= sonolência com hiperexcitabilidade 
m convulsões 

m alucinações 

m paralisia respiratória 


Além dos efeitos adversos comuns aos outros anti-histamínicos, dimenidrinato tomado com alguns antibióticos pode causar 
ototoxicidade (lesão do ouvido levando a problemas auditivos e de equilíbrio). Esse fármaco não deve ser dado a crianças com 
menos de dois anos. 


Cloridrato de Difenidramina 


Cloridrato de difenidramina (Simply Sleep, Sominex, Nytol, Unisom Sleepgels) é usado para tratar cinetose e insônia. Pode 
também ser usado para tratar ou aliviar náuseas e vômitos resultantes de quimioterapia. Difenidramina é um fármaco de venda 
livre disponível em comprimidos, comprimidos mastigáveis, comprimidos de dissolução, cápsulas, película de desintegração oral, 
solução oral, xarope e elixir. Está também disponível por prescrição como injeção. 


Juntamente com as interações observadas com os outros anti-histamínicos, os efeitos de secura da difenidramina podem ser 
intensificados quando tomada com inibidores da MÃO. 


Além das reações adversas comuns aos anti-histamínicos, a difenidramina pode causar espessamento das secreções brônquicas e 
dor abdominal. 


Hidroxizina 


Hidroxizina (Vistaril) é administrada com outros medicamentos antes ou após cirurgia para controlar náuseas e vômitos. Está 
disponível apenas por prescrição. Hidroxizina é fabricada em comprimidos, cápsulas e suspensão oral. Também vem em injeção 
para administração por via IM profunda. 


Acredita-se que a hidroxizina atue bloqueando a atividade em regiões importantes do SNC. Ela pode interagir com fármacos 
opioides como meperidina, resultando em grave hipotensão. As reações adversas da hidroxizina são brandas, e a mais comum é a 
sonolência. 


Meclizina 


Meclizina é usada para tratar sintomas de cinetose, incluindo vertigem, náuseas e vômitos. Esse fármaco está disponível com 
prescrição e como venda livre. Por prescrição, meclizina é fabricada como comprimidos (Antivert). E vendida livremente em 
comprimidos e comprimidos mastigáveis (Dramamine Less Drowsy Formula, Bonine). 


Os comprimidos de meclizina podem conter um corante amarelo (tartrazina) que pode causar reações alérgicas em algumas 
pessoas, especialmente aquelas com sensibilidade ao ácido acetilsalicílico. 


Trimetobenzamida 


Trimetobenzamida (Tigan) é usada para tratar náuseas e vômitos após cirurgia. Também é usada para tratar náuseas associadas a 


gastrenterite (irritação do estômago e intestinos). Trimetobenzamida é um fármaco apenas de prescrição. É administrada pela boca 
na forma de cápsulas ou injeção. 


Fenotiazinas 

Fenotiazinas são usadas para tratar náuseas e vômitos graves em uma variedade de situações, incluindo: 
m pacientes após cirurgia 

m pacientes com náuseas e vômitos virais 

m pacientes com náuseas e vômitos resultantes de quimio ou radioterapia 


Seus efeitos antieméticos resultam do bloqueio de receptores dopaminérgicos (receptores da substância química chamada 
dopamina) na zona de gatilho quimiorreceptora do cérebro. Essa área cerebral estimula o centro do vômito no bulbo. As 
fenotiazinas podem também suprimir diretamente o centro cerebral do vômito. 

Fenotiazinas podem interagir com vários outros medicamentos. 
= Como os anti-histamínicos, as fenotiazinas podem também ter efeitos aditivos depressores e sedativos sobre o SNC quando 

tomadas com barbituratos, tranquilizantes, antidepressivos, álcool ou opioides. 

m Droperidol usado com antieméticos fenotiazínicos aumenta o risco de efeitos extrapiramidais (movimentos involuntários 
anormais). 
m Antieméticos fenotiazínicos tomados com anticolinérgicos aumentam o efeito destes e diminuem os efeitos dos primeiros. 


Clorpromazina 


Clorpromazina é usada para controlar náuseas e vômitos. Está disponível apenas por prescrição e pode ser administrada pela boca 

em comprimidos ou por injeção. 
Além das interações típicas das fenotiazinas, as seguintes interações podem ocorrer: 

m Clorpromazina pode reduzir os efeitos dos anticoagulantes orais 

m Tomar clorpromazina com guanetidina pode reduzir os efeitos anti-hipertensivos da guanetidina 

m Clorpromazina aumenta a ação de depressores do SNC. Doses de depressores do SNC devem ser reduzidas quanto tomados com 
clorpromazina. 

m Tomar juntos propranolol e clorpromazina pode aumentar os níveis sanguíneos de ambos os fármacos. 


Perfenazina 


Perfenazina é um medicamento apenas com prescrição usado para controlar náuseas e vômitos em adultos. Está disponível em 
comprimidos. 


Proclorperazina 
Proclorperazina (Compro) é usada para controlar náuseas e vômitos graves. Está disponível apenas por prescrição, em várias 
formas, incluindo: 


= comprimidos 
m supositórios retais 
m frascos para injeção 


Prometazina 


O cloridrato de prometazina (Phenadoz, Phenergan) é usado para: 


m terapia antiemética em pacientes após cirurgia 
m prevenção e controle de náuseas e vômitos associados a certos tipos de anestesia 
m tratamento dos sintomas de cinetose 


Esse fármaco está disponível apenas por prescrição. Prometazina é fabricada em comprimidos orais, solução oral, supositórios 
retais e em frascos para injeção. 
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Reações Adversas às Fenotiazinas 


Os efeitos adversos das fenotiazinas são geralmente relacionados com a dose. 


Podem incluir: 


hipotensão 
hipotensão ortostática com taquicardia 
desmaio 
vertigem 
sonolência 
confusão 
ansiedade 
euforia 
agitação 
depressão 
dor de cabeça 
insônia 
inquietação 
fraqueza 


Pacientes tomando fenotiazinas por longos períodos de tempo correm o risco de desenvolver discinesia tardia, uma síndrome 
que se caracteriza por movimentos involuntários. 


Além dos efeitos adversos de outros fármacos dessa classe, prometazina pode causar depressão respiratória fatal. 


INES Prometazina não pode ser dada a crianças abaixo de dois anos devido ao risco de depressão respiratória fatal. 


Antagonistas do Receptor Serotoninérgico 5-HT, 
Os antagonistas do receptor serotoninérgico 5-HT, são usados para prevenir náuseas e vômitos relacionados com: 


m terapia do câncer 
m cirurgia 
m radioterapia 


Esses fármacos agem bloqueando a estimulação da serotonina na zona de gatilho quimiorreceptora. Eles também bloqueiam a 
estimulação de serotonina em certas terminações nervosas cerebrais. Como essas áreas estimulam o vômito, o bloqueio desses 
receptores reduz a vontade de vomitar. 


Os antagonistas do receptor serotoninérgico 5-HT, podem interagir com outros fármacos. As interações específicas variam para 


os diferentes antagonistas do receptor serotoninérgico 5-HT). 


Dolasetrona 


Dolasetrona (Anzemet) é usada nas seguintes situações: 


m prevenir náuseas e vômitos associados à quimioterapia do câncer 
m prevenir náuseas e vômitos após cirurgia 


Dolasetrona está disponível apenas por prescrição como comprimidos ou injeção. 


Reações adversas adicionais para pacientes tomando dolasetrona incluem bradicardia e taquicardia. 


Granisetrona 
Granisetrona (Kytril, Granisol) é um fármaco de prescrição usado para prevenir náuseas e vômitos associados a terapia do câncer e 
radiação. E fabricada como comprimidos, solução oral e frascos de dose única e de muitas doses para injeção. 


Além das reações adversas típicas de outros antagonistas do receptor 5-HT, granisetrona pode causar astenia (fraqueza ou perda 


de força). 


Ondansetrona 


Ondansetrona (Zofran, Zofran ODT) é atualmente o antiemético de eleição nos EUA. É usada para prevenir náuseas e vômitos 
em pacientes: 


m se submetendo a terapia do câncer 


m se submetendo a radioterapia 
m após cirurgia 

Ondansetrona vem em comprimidos, comprimidos de desintegração oral, solução oral e frascos ou contentores pré-misturados 
para injeção. Está disponível apenas por prescrição. 
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Reações Adversas aos Antagonistas do Receptor Serotoninérgico 5-HT, 


Há várias reações adversas aos antagonistas do receptor serotoninérgico 5-HT3: 


m confusão 

m ansiedade 

m euforia 

m agitação 

m depressão 

m dor de cabeça 
m insônia 

m inquietação 

m fraqueza 


Eméticos 


Eméticos são empregados para induzir vômitos em uma pessoa que ingeriu uma substância tóxica. O xarope de ipecacuanha é 
usado para induzir vômitos no controle inicial do envenenamento oral ou em superdosagem de em fármaco. 


O xarope de ipecacuanha induz vômitos ao estimular o centro do vômito no bulbo. Contudo, existe pouca informação em 
relação a absorção, distribuição e excreção do fármaco. Após administração do xarope, os vômitos geralmente ocorrem dentro de 
30 min. 


O xarope de ipecacuanha é fabricado em contentores de 30 mt de xarope oral. Está disponível sem prescrição; contudo, esse 
fármaco é guardado atrás do balcão na maioria das farmácias. Não mais se recomenda ser guardado em casa. As farmácias 
geralmente fornecem o xarope de ipecacuanha após o paciente ter contatado o centro de controle e ter sido orientado a usá-lo. 


INESME O xarope de ipecacuanha deve ser usado apenas por recomendação do centro de envenenamento. Ele 
automaticamente o direcionará a seu centro local de controle de envenenamento. Cada centro de controle nos EUA tem 
uma equipe de funcionários 24 h por dia. 
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Reações Adversas ao Xarope de Ipecacuanha 


O xarope de ipecacuanha raramente produz reações adversas quando usado nas doses recomendadas. Contudo, algumas 
pessoas são muito sensíveis ao fármaco. As reações adversas podem incluir: 


m vômitos prolongados (por mais de 1 h) 

m vômitos repetidos (mais de seis episódios em 1 h) 
m letargia (moleza, sonolência) 

m diarreia 


Essas reações podem ocorrer mesmo em doses regulares. 


Como o xarope de ipecacuanha é usado apenas em situações agudas, raramente ocorrem interações com outros fármacos. 

= Se o envenenamento é o resultado da ingestão de uma fenotiazina, o efeito antiemético da fenotiazina pode diminuir o efeito 
emético do xarope de ipecacuanha. 

= O xarope de ipecacuanha não deve ser administrado com carvão vegetal ativado. O carvão vegetal ativado absorverá o xarope e 
o inativará. 


O xarope de ipecacuanha não deve ser empregado após a ingestão das seguintes substâncias: 


m produtos de petróleo 
m óleos voláteis 
m substâncias cáusticas, como a soda cáustica 


Esses produtos aumentam o risco de lesão esofágica adicional ou aspiração. 


O uso de xarope de ipecacuanha é controverso. A Academia Americana de Pediatria não mais recomenda o uso rotineiro do 
xarope por várias razões. 
a Ele retarda o emprego do carvão vegetal ativado ou de antídotos contra as substâncias tóxicas. 
m Existe um risco de abuso potencial por indivíduos com transtornos alimentares. 


A primeira ação que os pais ou cuidadores devem tomar se uma criança ingeriu uma substância tóxica é entrar em contato com o 
centro de envenenamento nacional e os serviços médicos de emergência. 


TESTE RÁPIDO 


Responda às seguintes questões de múltipla escolha. 
1. Qual é uma reação adversa comum em pacientes recebendo um anti-histamínico como antiemético? 
a. náuseas 
b. alucinações 
c. sonolência 
d. taquicardia 
2. Qual dos seguintes itens é um possível uso terapêutico do subsalicilato de bismuto? 
a. impedir as náuseas da cinetose 
b. como um adjuvante para o tratamento de úlceras duodenais ativas 
c. restaurar líquidos e minerais perdidos na diarreia e nos vômitos 
d. tratar a constipação intestinal 
3. Os inibidores da bomba de prótons são empregados: 
a. para tratar esofagite erosiva 
b. para tratar a DRGE sintomática que não responde a outras terapias 
c. para o tratamento a longo prazo de condições hipersecretoras 
d. todos os anteriores 
4. Em que circunstâncias o carvão ativado deve ser usado? 
a. após a ingestão de uma substância tóxica 
b. para o envenenamento agudo por cianeto 
c. administrado ao mesmo tempo que o xarope de ipecacuanha 
d. em um paciente com possível obstrução GI 
5. Qual dos seguintes itens não é um possível efeito adverso dos laxativos formadores de volume? 
a. indigestão 
b. obstrução esofágica 
c. flatulência 
d. diarreia grave 
Responda cada uma das seguintes questões em uma ou duas frases. 


1. Descreva um plano de tratamento bem-sucedido para um paciente com úlceras causadas pela H. pylori. 


2. Como a ação dos inibidores da bomba de prótons difere da ação dos antagonistas do receptor H,? 


3. Por que muitos produtos antiácidos contêm magnésio e alumínio? 
4. Explique resumidamente a diferença entre laxantes hiperosmolares e laxantes estimulantes. 
5. Identifique duas situações nas quais as fenotiazinas são empregadas como antieméticos. 


Responda às seguintes questões se verdadeiras ou falsas. 

1. — — Taquicardia é uma reação adversa aos fármacos relacionados com opioides. 

2. — Xarope de ipecacuanha é um fármaco antiemético comum. 

3. —  Laxantes são geralmente receitados após uma cesárea, após uma episiotomia ou após uma cirurgia cardíaca a céu aberto. 
4. —  Antiácidos devem ser tomados ao mesmo tempo que outros fármacos orais. 

5. — — Diferentes produtos à base de enzimas digestivas não devem ser substituídos sem o aconselhamento de um médico. 


Correlacione o nome genérico de cada fármaco na coluna da esquerda com o nome comercial correto da coluna da direita. 


1. lansoprazol a. Antivert 

2. meclizina b. Gas-X 

3. cimetidina c. Axid 

4. simeticona d. Tagamet HB 
5. nizatidina e. Prevacid 


QUADRO DE CLASSIFICAÇÃO DE FÁRMACOS 


Classificação Nome(s) Comercial(is) 


combinação de 
lansoprazol (cápsulas), 
Fármacos Antiulcerosos | amoxicilina (cápsulas) e | comprimidos e cápsulas: Prevpac Daily Administration Pack 
claritromicina 
(comprimidos) 


combinação de 
metronidazol 
(comprimidos), 
tetraciclina (cápsulas) e 
subsalicilato de 


comprimidos e cápsulas: Helidac Therapy Kit 


bismuto (comprimidos) 





subsalicilato de 
bismuto potássico, ; 

f cápsulas: Pylera 
metronidazol e 


tetraciclina 


famotidina, carbonato 
de cálcio e hidróxido de 
magnésio 


esomeprazol 


lansoprazol 


QUADRO DE CLASSIFICAÇÃO DE FÁRMACOS (Continuação) 


Classificação Nome(s) Comercial(is) 


lansoprazol (cápsulas) 


e naproxeno 
Fármacos Antiulcerosos | (comprimidos) 


(Continuação) 


omeprazol 


omeprazol e 
bicarbonato de sódio 


pantoprazol 


comprimidos (Rx): (não mais vendidos sob nome comercial) 
comprimidos (venda livre): Tagamet HB 

solução oral (Rx): (não mais vendida sob nome comercial) 
solução oral (venda livre): Tagamet HB 

injeção (Rx): (não mais vendida sob nome comercial) 


pó para suspensão oral (Rx): Pepcid 

injeção (Rx): Pepcid 

comprimidos (Rx): Pepcid 

comprimidos (venda livre): Pepcid AC 
comprimidos mastigáveis (venda livre): Pepcid AC 


comprimidos mastigáveis (venda livre): Pepcid Complete 


cápsulas (Rx): Axid 
solução oral (Rx): Axid 
comprimidos (venda livre): Axid AR 


comprimidos (Rx): Zantac 

comprimidos (venda livre): Zantac 

cápsulas (Rx): (não mais vendidas sob nome comercial) 
solução oral (Rx): Zantac 

comprimidos efervescentes (Rx): Zantac Efferdose 
injeção (Rx): Zantac 


cápsulas de liberação retardada: Nexium 
pó para suspensão oral: Nexium 
injeção: Nexium 


comprimidos de liberação retardada e de desintegração oral: Prevacid 
Solutab 

cápsulas de liberação retardada: Prevacid 

grânulos para suspensão oral: Prevacid 

injeção: Prevacid IV 


Prevacid NapraPAC 


cápsulas de liberação retardada (Rx): Prilosec 
cápsulas de liberação retardada (venda livre): Prilosec OTC 


cápsulas: Zegerid 
pó para suspensão oral: Zegerid 


comprimidos de liberação retardada: Protonix 
grânulos para suspensão oral: Protonix 
injeção: Protonix 





rabeprazol 


hidróxido de alumínio 


hidróxido de alumínio e 
carbonato de magnésio 


hidróxido de alumínio e 
hidróxido de magnésio 


hidróxido de alumínio, 
hidróxido de magnésio 
e simeticona 


hidróxido de alumínio e 
trissilicato de magnésio 


carbonato de cálcio 


hidróxido de magnésio 


carbonato de cálcio e 
hidróxido de magnésio 


comprimidos de liberação retardada: Aciphex 


suspensão oral: Alternagel 


comprimidos mastigáveis: Gaviscon 
solução oral: Gaviscon 
solução oral: (não mais vendida sob nome comercial) 


suspensão oral: Mylanta Ultimate Strength 


comprimidos mastigáveis: Gelusil 
suspensão oral: Maalox, Mylanta, Maalox Max, Mylanta Maximum Strength 


comprimidos mastigáveis: Gaviscon 


comprimidos: Tums Ultra 

comprimidos mastigáveis: Tums Ultra, Maalox Children's, Maalox Quick 
Dissolve, Mylanta Children's, Pepto-Bismol Children's, Titralac, Maalox 
Antacid Barrier Maximum Strength, Tums, Tums Lasting Effects, Tums Cool 
Relief, Tums E-X, Tums Smooth Dissolve, Tums Smoothies, Alka-Mints 
gomas de mascar: Rolaids Extra Strength 

suspensão oral: (não mais vendida sob nome comercial) 


comprimidos mastigáveis: Phillips” Milk of Magnesia 
gomas de mascar: Phillips’ Laxative 
suspensão oral: Ex-Lax Milk of Magnesia, Phillips’ Milk of Magnesia 


suspensão oral: Mylanta Supreme 
comprimidos orais: Mylanta 
comprimidos mastigáveis: Rolaids, Rolaids Extra Strength, Mylanta Ultra 


QUADRO DE CLASSIFICAÇÃO DE FÁRMACOS (Continuação) 


Classificação Nome(s) Comercial(is) 


; j carbonato de cálcio, 
Fármacos Antiulcerosos | ar 
hidróxido de magnésio, 


(Continuação) i À 
simeticona 
misoprostol 


sucralfato 


Fármacos adsorventes | carvão vegetal ativado 


Fármacos 


; simeticona 
antiflatulentos 


comprimidos mastigáveis: Rolaids Multi-Symptom 


comprimidos: Cytotec 


comprimidos: Carafate 
solução oral: Carafate 


suspensão oral: Actidose-Aqua, EZ Char Pellets, Actidose with Sorbitol 
comprimidos de revestimento entérico: Charcoal Plus DS 
cápsulas: CharcoCaps 


comprimidos mastigáveis: Gas-X Extra Strength, Mylanta Gas, Phazyme 
cápsulas: Mylanta Gas, Phazyme 

gotas orais (solução): Gas-X 

gotas orais (suspensão): Mylicon 

tiras de desintegração oral: Gas-X 





Fármacos digestivos 


Fármacos 
antidiarreicos 


Fármacos laxantes 


Classificação 


Fármacos laxantes 
(Continuação) 


pancrelipase 


difenoxilato com 
atropina 


loperamida 


loperamida e 
simeticona 


alosetrona 


subsalicilato de 
bismuto 


glicerina 


cápsulas de liberação retardada: Pancrease, Creon, Lipram, Ultrase, 
Dygase, Palcaps, Pangestyme, Panocaps, Pancrecarb, Dygase 
comprimidos: Panokase, Plaretase, Viokase 

pó oral: Viokase 


comprimidos: Lomotil, Lonox 
líquido: Lomotil 


cápsulas (Rx): (não mais vendidas sob nome comercial) 
comprimidos (venda livre): Imodium A-D 

suspensão oral (venda livre): Imodium A-D 

comprimidos de dissolução rápida (venda livre): Imodium A-D 


comprimidos orais recobertos (caplets): Imodium Advanced 
comprimidos mastigáveis: Imodium Advanced 


comprimidos: Lotronex 


comprimidos: Kaopectate, Pepto-Bismol 
comprimidos mastigáveis: Pepto-Bismol 
suspensão oral: Kaopectate, Pepto-Bismol, Maalox Total Stomach Relief 


supositórios retais: Colace 
supositórios líquidos: Fleet Babylax 
solução oral: (não mais vendida sob nome comercial) 


lactulose solução oral: Acilac, Constulose, Cephulac, Enulose 


QUADRO DE CLASSIFICAÇÃO DE FÁRMACOS (Continuação) 


solução oral: (não mais vendida sob nome comercial) 


citrato de magnésio 


hidróxido de 
magnésio 


fosfato de sódio e 
bifosfato de sódio 


polietilenoglicol 


polietilenoglicol e 
solução eletrolítica 


polietilenoglicol com 
eletrólitos (pó para 
solução oral) e 
bisacodila 
(comprimidos) 


metilcelulose 


comprimidos mastigáveis: Phillips” Milk of Magnesia 
gomas de mascar: Phillips’ Laxative 
suspensão oral: Ex-Lax Milk of Magnesia, Phillips’ Milk of Magnesia 


comprimidos orais: Osmo Prep, Visicol 
solução oral: (não mais vendida sob nome comercial) 
enema: (não mais vendida sob nome comercial) 


pó para ser dissolvido em água (Rx): GlycoLax 
pó para ser dissolvido em água (venda livre): MiraLax 


pó para solução oral: MoviPrep, GOLYTELY, NuLYTELY, Trilyte, Colyte 


kit de preparação intestinal com comprimido de liberação retardada: 
HalfLytely e Bisacodyl 


comprimidos: Citrucel 
pó para ser misturado com líquido: Citrucel 





policarbofila 


psilium 


psilium e carbonato 
de cálcio 


comprimidos: Fibercon 
comprimidos mastigáveis: Equalactin 


pó para suspensão oral: Reguloid, GenFiber, Hydrocil, Metamucil 
suspensão oral: Reguloid 

barra mastigável: Metamucil 

cápsulas: Metamucil, GenFiber 


cápsulas: Metamucil Plus Calcium 


cápsulas: Sur-Q-Lax, Kaopectate 


docusato sódico 


bisacodila 


cáscara sagrada 


óleo de rícino 


cápsulas: Colace, Correctol, Dulcolax, Phillips” Stool Softener, Doculace, 
Doc-Q-Lace 

solução oral: Colace, Doc-Q-Lace, Diocto 

suspensão oral: (não mais vendida sob nome comercial) 

xarope: Silace, Colace, Diocto 


comprimidos: Dulcolax, Ex-Lax Ultra 

cápsulas: Doxidan 

comprimidos de revestimento entérico: Doxidan 
supositório retal: Dulcolax 


líquido: (não mais vendido sob nome comercial) 


líquido: (não mais vendido sob nome comercial) 


QUADRO DE CLASSIFICAÇÃO DE FÁRMACOS (Continuação) 


Classificação Nome(s) Comercial(is) 


Fármacos laxantes 
(Continuação) 


sene e docusato 
sódico 


óleo mineral 


Fármacos cloridrato de ciclizina 
antieméticos dimenidrinato 


cloridrato de 
difenidramina 


comprimidos: Black Draught, Ex-Lax, Perdiem, Senokot 
comprimidos mastigáveis: Ex-Lax 

xarope: Black Draught 

solução oral: Fletcher's Laxative 


comprimidos: Doc-Q-Lax, Peri-Colace, Senokot-S 


óleo para ser administrado oralmente ou por enema: (não mais vendido 
sob nome comercial) 


comprimidos: Marezine 

comprimidos (venda livre): Dramamine 

comprimidos mastigáveis (venda livre): Dramamine 
injeção (Rx): (não mais vendida sob nome comercial) 





comprimidos: Simply Sleep, Sominex, Nytol 

comprimidos mastigáveis: (não mais vendidos sob nome comercial) 
cápsulas: Nytol, Unisom Sleepgels 

película de desintegração oral: (não mais vendida sob nome comercial) 
solução oral: Benadryl Allergy, PediaCare Night-time Cough 

suspensão oral: (não mais vendida sob nome comercial) 

xarope: (não mais vendido sob nome comercial) 

comprimidos de dissolução oral: (não mais vendidos sob nome comercial) 


hidroxizina 


meclizina 


trimetobenzamida 


clorpromazina 


perfenazina 


elixir: (não mais vendido sob nome comercial) 
injeção (Rx): (não mais vendida sob nome comercial) 


comprimidos: (não mais vendidos sob nome comercial) 
cápsulas: Vistaril 

solução oral: (não mais vendida sob nome comercial) 
injeção: (não mais vendida sob nome comercial) 


comprimidos (Rx): Antivert 
comprimidos (venda livre): Dramamine Less Drowsy Formula 
comprimidos mastigáveis (venda livre): Bonine 


cápsulas: Tigan 
injeção: Tigan 


comprimidos: (não mais vendidos sob nome comercial) 
injeção: (não mais vendida sob nome comercial) 


comprimidos: (não mais vendidos sob nome comercial) 


QUADRO DE CLASSIFICAÇÃO DE FÁRMACOS (Continuação) 


Classificação Nome(s) Comercial(is) 


Fármacos antieméticos 


. n roclorperazina 
(Continuação) P P 


prometazina 


dolasetrona 
granisetrona 


ondansetrona 


g o xarope de 
Fármacos eméticos í 
ipecacuanha 


comprimidos: (não mais vendidos sob nome comercial) 
supositórios retais: Compro 
injeção: (não mais vendida sob nome comercial) 


comprimidos: (não mais vendidos sob nome comercial) 
solução oral: (não mais vendida sob nome comercial) 
supositórios retais: Phenadoz 

injeção: Phenergan 


comprimidos: Anzemet 
injeção: Anzemet 
comprimidos: Kytril 
solução oral: Granisol 
injeção: Kytril 


comprimidos: Zofran 

comprimidos de desintegração oral: Zofran ODT 
solução oral: Zofran 

injeção: Zofran 


xarope: (não mais vendido sob nome comercial) 





CAPÍTULO 


Fármacos Anti-infecciosos 








OBJETIVOS DO CAPÍTULO 


m Correlacionar os nomes genéricos e patenteados de fármacos anti-infecciosos habitualmente empregados 


= Identificar a classificação dos fármacos anti-infecciosos habitualmente empregados 

= Explicar por que a resistência aos antimicrobianos está aumentando 

m Explicar a diferença entre bactericidas e bacteriostáticos 

m Listar as reações adversas aos aminoglicosídios 

= Identificar e justificar as alternativas anti-infecciosas para pacientes que são alérgicos a penicilinas, cefalosporinas ou 
eritromicinas 

m Listar os sintomas típicos de uma reação de hipersensibilidade aos anti-infecciosos habitualmente empregados 

m Listar as precauções gerais e as interações de que o paciente deve estar ciente quando da tomada de uma tetraciclina, de 
uma fluoroquinolona ou de uma sulfonamida 

= Comparar o emprego da vancomicina ao de outros anti-infecciosos 

m Identificar os usos dos antivirais habitualmente empregados 

m Explicar os parâmetros para o início de um tratamento antiviral em um paciente com influenza (gripe) 

= Descrever o regime de tratamento típico para um paciente que está sendo tratado de HIV 

m Listar o regime quádruplo recomendado para o tratamento inicial da tuberculose 

m Correlacionar os fármacos antifúngicos (antimicóticos) com as condições em que eles são usados para o tratamento 

m Identificar os fármacos antifúngicos de venda livre que estão disponíveis 


TERMOS-CHAVE 


antibióticos — substâncias naturais ou sintéticas que matam ou inibem o crescimento de bactérias; também conhecidos 
como fármacos antibacterianos 

bactérias — grupos de microrganismos unicelulares arredondados, espiralados ou em forma de bastão que podem viver no 
solo, na água e em organismos mortos ou vivos; geralmente vivem em colônias; podem ter efeitos benéficos ou nocivos 
(patogênicos) sobre os seres humanos 

bactérias aeróbicas — bactérias que necessitam de oxigênio para sobreviver 

bactérias anaeróbicas — bactérias capazes de sobreviver sem oxigênio 

bactericida — capaz de destruir bactérias 

bacteriostático — capaz de alentecer a multiplicação bacteriana 

diluente — líquido empregado para diluir um fármaco que está sendo reconstituído 

fármacos antibacterianos — veja antibióticos 

fármacos antifúngicos — fármacos empregados para combater infecções por vários tipos de fungos; também conhecidos 
como fármacos antimicóticos 

fármacos antimicóticos — veja fármacos antifúngicos 

fármacos antirretrovirais — um grupo de fármacos antivirais que são empregados para tratar infecções pelo HIV 

fármacos antituberculosos — fármacos empregados para tratar casos ativos de tuberculose 


fungicida — capaz de destruir fungos 

fungistático — capaz de alentecer a multiplicação de fungos 

injeção intravenosa direta (bolo) — a injeção IV de uma grande quantidade de fármaco em curto espaço de tempo, 
geralmente por seringa através de uma entrada existente em um cateter IV 

micróbio — veja microrganismo 

microrganismo — algo vivo, como um vírus ou bactéria, que é muito pequeno para ser visto a olho nu 

patógeno — um microrganismo causador de doença 

penicilinase — uma enzima que torna a penicilina inativa 

protozoários — qualquer um de um grande grupo de organismos unicelulares móveis, geralmente microscópicos, que são 
encontrados por todo o meio ambiente e que são patógenos em animais e em humanos 

resistência — uma capacidade do micróbio de viver e crescer na presença de fármacos antimicrobianos 

vírus — um microrganismo infeccioso que é capaz de crescer e se multiplicar apenas em células vivas e que causa várias 
doenças em humanos, animais e vegetais 


O organismo humano está repleto de bactérias. Muitas dessas bactérias são inofensivas ou mesmo benéficas. Mas outras 
podem causar doenças. Neste capítulo, você aprenderá classes de fármacos que são empregados para combater as bactérias 
nocivas que infectam o organismo. Você também aprenderá acerca de outros fármacos que combatem os vírus, microrganismos 
infecciosos capazes de crescer e se multiplicar, e fungos que também infectam o organismo e causam danos. 


SELECIONANDO UM FÁRMACO ANTIMICROBIANO 





Fármacos antimicrobianos são empregados para matar patógenos. Um patógeno é um microrganismo causador de doença, um 
organismo como uma bactéria ou um vírus que é extremamente pequeno para ser visível a olho nu. Outro termo para 
microrganismo é micróbio. 


Ao selecionar o fármaco certo para combater uma infecção microbiana, vários fatores importantes têm de ser considerados, 

incluindo: 

= O tipo de patógeno responsável pela infecção. O micróbio é geralmente identificado pelo crescimento em um meio de cultura 
em um laboratório médico. 

a A suscetibilidade do patógeno aos vários fármacos. A cultura é exposta geralmente a vários fármacos para ver qual deles destrói 
o microrganismo. 


O local da infecção. Para o tratamento ser eficaz, uma concentração adequada do fármaco tem que alcançar o local de infecção. 


O custo do fármaco, seus efeitos adversos potenciais e possíveis alergias do paciente. Uma vez identificados o patógeno e o 
local de infecção, esses fatores adicionais podem ajudar o médico a escolher o fármaco que melhor se adapta às necessidades do 
paciente. 


ARAA determinação da sensibilidade do micróbio ao fármaco pode necessitar de até 48 h, embora alguns testes 
possam ser executados no consultório médico com resultados mais rápidos. O tratamento começa de imediato e é 
ajustado, se necessário, quando os resultados dos testes de sensibilidade estiverem prontos. 


A utilidade de um fármaco antimicrobiano é limitada pela resistência que o microrganismo pode desenvolver à ação do fármaco. 
Resistência é uma capacidade do micróbio de viver e crescer na presença do fármaco antimicrobiano. Ela geralmente resulta da 
mutação genética do microrganismo. 


FÁRMACOS ANTIBACTERIANOS 





Fármacos antibacterianos são também chamados de antibióticos, fármacos que inibem o crescimento de bactérias. Um 
antibiótico pode ser bacteriostático (que alentece o crescimento ou multiplicação de um tipo de bactéria) ou bactericida (que 
destrói um tipo de bactéria). 

As várias classes de antibióticos incluem: 
= aminoglicosídios 
m penicilinas 


m cefalosporinas 

m tetraciclinas 

m derivados de lincomicina 

= macrolídeos 

E vancomicina 

m carbapenéns 

m monobactans 

m fluoroquinolonas 

= sulfonamidas 

m nitrofurantoína (nitrofurana) 


Aminoglicosídios 
Aminoglicosídios fornecem atividade bactericida eficaz contra os seguintes micróbios: 


m bacilos gram-negativos 

m algumas bactérias gram-positivas aeróbicas (que necessitam de oxigênio) 

m micobactérias 
alguns protozoários (qualquer um de um grande grupo de organismos unicelulares moveis, geralmente microscópicos, que são 
encontrados por todo o meio ambiente e que são patógenos para animais e humanos) 


Contudo, aminoglicosídios não agem contra bactérias anaeróbicas. As bactéricas anaeróbicas não necessitam de oxigênio para 


sobreviver. 


MERA “Gram-positivos” e “gram-negativos” se referem ao tipo de corante que realça os micróbios em uma lâmina 
quando os identificamos em um microscópio. 


Contudo, como esses fármacos são muito mal absorvidos pelo aparelho GI, eles são habitualmente dados parenteralmente, por 
injeção IV ou injeção IM. Como com outros fármacos IV, a injeção IV pode ser por um de dois modos: 
= Por infusão. Uma bolsa de solução contendo o fármaco é infundida em uma veia por gotejamento por um longo período. 
= Por injeção direta (bolo). O fármaco é injetado por uma seringa em uma abertura existente em um cateter IV, todo de uma vez 
ou por um período curto. Um bolo é também às vezes chamado de impulsão IV. 


Naturalmente, as injeções IM colocam o fármaco diretamente no tecido e não na corrente sanguínea. 


Algumas bactérias gram-positivas resistem ao efeito bactericida dos aminoglicosídios. Mas, quando a penicilina é empregada 
juntamente com um aminoglicosídio, ela aumenta a eficácia do aminoglicosídio. 


Cada aminoglicosídio é útil apenas contra tipos específicos de bactérias. Mas, como um grupo, é empregado para tratar as 
seguintes condições: 


m infecções causadas por bacilos gram-negativos 


m infecções do aparelho urinário (IAUs) causadas por bactérias que são resistentes aos antibióticos menos tóxicos, como 
penicilinas e cefalosporinas 

m infecções do sistema nervoso central (SNC) e de olhos 

m bacteriemia (a presença anormal de micróbios na corrente sanguínea) 

m peritonite (inflamação do peritônio, a membrana que reveste a cavidade abdominal) 

m pneumonia em pacientes criticamente enfermos 


Aminoglicosídios têm de ser administrados com cautela porque pode ocorrer uma gama de reações adversas e de interações 
entre fármacos. Por exemplo, esses fármacos podem causar ototoxicidade (danos a órgãos e nervos que afetam a audição e o 
equilíbrio). Podem ocorrer vários graus de perda auditiva que podem ser irreversíveis. O risco aumenta quando os diuréticos de 
alça são tomados com aminoglicosídios. Além disso, tomando antieméticos com aminoglicosídios pode mascarar os sintomas de 
ototoxicidade. 


Aminoglicosídios podem também ser tóxicos ao sistema neurológico, causando neurotoxicidade (neuropatia periférica com 
parestesia e formigamento das extremidades). Aminoglicosídios podem ser tóxicos ao rins, assim como podem causar 
nefrotoxicidade (falência renal). Esse risco aumenta quando ciclosporina, anfotericina B ou aciclovir são tomados com os 
seguintes aminoglicosídios: 

m amicacina 


canamicina 
m gentamicina 
m tobramicina 


Aqui estão algumas interações entre fármacos que se aplicam a esses quatro aminoglicosídios, bem como à neomicina e à 
estreptomicina: 


m Os efeitos desses fármacos são reduzidos se tomados com as penicilinas, carbenicilina ou ticarcilina. Isso é especialmente 
verdadeiro se o aminoglicosídios e a penicilina são misturadas no mesmo contentor ou cateter IV 


E) TENHACAUTEIA 


Reações Adversas aos Aminoglicosídios 





Várias reações adversas sérias limitam o uso de aminoglicosídios. Essas reações incluem: 


m neurotoxicidade 
m ototoxicidade 
m nefrotoxicidade 


Reações adversas adicionais aos aminoglicosídios orais incluem: 


m náuseas e vômitos 
m diarreia 


m Dar esses fármacos a pacientes que estejam tomando bloqueadores neuromusculares aumentará o bloqueio neuromuscular. 
Podem resultar relaxamento muscular aumentado e angústia respiratória. 


Gentamicina 

Gentamicina está disponível em várias formas diferentes, incluindo: 
m solução injetável 

m pomada tópica 

m creme tópico 


m solução oftálmica (Gentak) 
= pomada oftálmica (Gentak) 


Gentamicina está também disponível em combinação com prednisolona como pomada oftálmica e suspensão. Essa combinação é 
vendida sob o nome comercial de Pred-G. 


A solução pode ser dada por infusão IV ou como uma injeção IM direta. A solução é usada para combater infecções sérias 
causada por determinadas bactérias. E também dada antes de certos procedimentos ou cirurgias para impedir endocardite, uma 
inflamação do revestimento e de valvas cardíacas. 


Neomicina 


Neomicina está disponível em comprimidos. Seu principal uso é combater diarreia infecciosa causada pela bactéria Escherichia 
coli e eliminar as bactérias intestinais antes de cirurgia. 


Neomicina é também disponível em combinação com outros fármacos para uso tópico ou oftalmológico, bem como para 
lavagem. Esses fármacos de combinação são fabricados sob vários nomes comerciais e incluem as seguintes formas de 
apresentação: 

m pomada tópica, loção e creme para uso local (Cortisporin, Triple Antibiotic, Neosporin) 

m pomada, suspensão e solução oftálmicas (Maxitrol, AK-Trol, Neosporin, Poly-Pred) 

m solução e suspensão auricular (Cortisporin, Aural Otic, Oticin HC, Otimar, Otocidin, Cortomycin, Oticin HC, Otimar, Pediotic) 
m solução de lavagem utilizada para limpar o aparelho geniturinário (GU) (Neosporin GU) 


Tobramicina 

Tobramicina está disponível em várias formas diferentes, incluindo: 
m solução injetável 

= pomada e solução oftálmica (AK-Tob, Tobrex) 

m solução nebulizadora para inalação (Tobi) 


Em combinação com outros fármacos, é produzida na forma de uma suspensão e pomada oftálmica (Tobradex, Zylet). 
Tobramicina é empregada contra as espécies Pseudomonas, infecções por E. coli e infecções sérias causadas por outras bactérias. 


INESME Tenha cuidado para não confundir tobramicina (Tobrex) com a combinação tobramicina e dexametasona 
(Tobradex). 


Outros Aminoglicosídios 


Outros aminoglicosídios incluem: 


= amicacina (Amikin) — injeção usada para tratar infecções sérias e IAUs que não respondem a fármacos menos tóxicos; também 
usada para tratar tuberculose 

E canamicina — injeção 

m paromomicina — cápsula oral usada para tratar infecções amebianas intestinais 

m estreptomicina — injeção usada para tratar vários tipos de endocardite; também usada para tratar tuberculose 


Penicilinas 


Embora muitos outros antibacterianos estejam agora disponíveis, as penicilinas permanecem uma das classes mais importantes e 
úteis de antibióticos. Esses fármacos são geralmente bactericidas. 


Nenhuma outra classe de antibióticos fornece tão amplo espectro de atividade antimicrobiana quanto as penicilinas. As 
penicilinas específicas são apenas eficazes contra certos organismos. Mas como uma classe, elas abrangem bactérias gram- 
positivas, gram-negativas e organismo anaeróbicos. 


A maior parte das penicilinas pode ser dada oralmente ou por injeção IM. A absorção oral das penicilinas varia, dependendo de 
fatores como: 
m a penicilina específica que é empregada 
a o pH gástrico e intestinal do paciente (pH é uma medida de acidez ou de alcalinidade) 
m a presença de alimento no aparelho GI 


A maioria das penicilinas deve ser tomada com o estômago vazio (uma hora antes ou duas horas após uma refeição) para aumentar 
a absorção. 


Penicilinas são geralmente dadas por injeção IV apenas quando a administração oral é inconveniente ou quando se acredita que 
o paciente não está tomando o fármaco apropriadamente pela boca. Contudo, algumas penicilinas de longa ação têm de ser 
administradas pela via IM porque são absorvidas muito lentamente. 

Grandes doses intravenosas de penicilinas podem aumentar o risco dos anticoagulantes de prolongar o tempo de sangramento. 
Aqui estão algumas outras interações gerais que envolvem a penicilina: 
= Probenecida aumenta a concentração sanguínea de penicilinas. 
a Tetraciclinas e cloranfenicol reduzem a ação bactericida da penicilina. 
m Penicilinas reduzem a secreção tubular renal de metotrexato. Isso aumenta o risco de toxicidade pelo metotrexato. 
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Reações Adversas às Penicilinas 


Reações de hipersensibilidade são as principais reações adversas às penicilinas. Essas reações podem incluir: 


Em reações anafiláticas como coceira, urticária e angústia respiratória 
doença do soro 
febre 


várias erupções 
Reações adversas associadas a penicilina oral incluem: 


m inflamação da língua 
m náuseas e vômitos 
m diarreia 


Aminopenicilinas e penicilinas de amplo espectro podem causar colite pseudomembranosa (diarreia causada por uma alteração 


na flora do cólon e um crescimento excessivo de micróbios produtores de toxinas). 


Penicilinas Naturais 


Os fungos que foram originalmente identificados e estudados nos anos 1930 são conhecidos como penicilinas naturais. Eles foram 
empregados durante muitos anos para tratar doenças infecciosas. Como resultado, com o passar do tempo, desenvolveram-se 
linhagens de algumas bactérias resistentes ao fármaco. Além disso, as penicilinas naturais têm um espectro bastante estreito de 
atividade. Isso significa que elas são eficazes apenas contra poucas linhagens de bactérias. 


Por essas razões, os cientistas alteraram quimicamente algumas penicilinas para produzir novos antibióticos mais eficazes. Esses 
outros tipos de penicilinas são abordados adiante. 


Penicilina G 
Penicilina G benzatina (Bicillin L-A) é administrada em solução como injeção IM. Seu principal uso é no tratamento da sífilis e de 
infecções estreptocócicas da porção superior do aparelho respiratório e na prevenção de cólera e de febre reumática. 


Penicilina G potássica (Pfizerpen) é produzida como solução que é administrada por injeção IM ou IV. É empregada para tratar 
infecções sistêmicas de moderadas a graves e para tratar o antraz. 


Penicilina G procaína é uma solução que é administrada por injeção IM. Tem os mesmos usos que a penicilina G potássica. A 
penicilina G benzatina e a penicilina G procaína são combinadas em uma solução injetável sob o nome comercial de Bicillin C-R. 


Penicilina G sódica é uma solução que pode ser administrada por injeção IM ou IV. E usada para tratar infecções sistêmicas de 
moderadas a graves e para tratar sífilis neurológica, uma forma avançada da doença. 


Penicilina VK 


Penicilina VK, amiúde denominada pen VK, é disponível em comprimidos e solução oral. E usada para: 


m tratar infecções sistêmicas de brandas a moderadas 
m tratar a doença de Lyme, uma infecção causada por carrapatos que carreiam a doença 
m prevenir febre reumática recorrente 


prevenir a inalação de antraz após possível exposição a seus esporos 


Pacientes do sexo feminino em idade de procriar devem estar cientes de que a eficácia dos contraceptivos hormonais é reduzida 
enquanto estão tomando penicilina VK. Também, a neomicina aumenta a absorção desse antibiótico. 


ARA A maioria das penicilinas tem o sufixo -cilina. 


Penicilinas Resistentes à Penicilinase 


Como você aprendeu anteriormente neste capítulo, linhagens de bactérias se desenvolveram com resistência às penicilinas naturais. 
Um exemplo dessa resistência é a capacidade de algumas bactérias produzirem penicilinase, uma enzima que torna as penicilinas 


inativas. Para suplantar esse problema, foram desenvolvidas penicilinas resistentes à penicilinase. Elas incluem: 


a dicloxacilina — cápsula usada para tratar infecções por estafilococos produtores de penicilinase 

m nafcilina — injeção usada para tratar infecções estafilocócicas, meningite, certos tipos de osteomielite e endocardite de valvas 
cardíacas 

m oxacilina — injeção. 


Dicloxacilina e nafcilina podem causar resistência à varfarina. Oxacilina pode causar hepatotoxicidade. 


NESME Antibióticos reconstituídos têm procedimentos muito específicos de reconstituição. É sua responsabilidade 
assegurar que está adicionando a quantidade correta de diluente (líquido empregado para diluir o fármaco) a cada vez 
que você reconstitui o medicamento. 


Aminopenicilinas 


` . 


Como as penicilinas resistentes à penicilinase, as aminopenicilinas foram quimicamente alteradas para impedir as bactérias 
resistentes de destruir o fármaco. Porém, as aminopenicilinas são ativas contra uma faixa maior de bactérias do que as penicilinas 
resistentes às penicilinases. 


Amoxicilina 


Amoxicilina é fabricada como cápsulas orais, comprimidos convencionais, comprimidos mastigáveis e como pó para suspensão 
oral. E principalmente usada para tratar: 


m infecções do ouvido, nariz, garganta e seios nasais 

m infecções respiratórias da porção inferior do aparelho respiratório 
m infecções do aparelho GI 

m gonorreia não complicada 


Amoxicilina é também usada para prevenir endocardite em pacientes tendo procedimentos dentários, orais, do aparelho 
respiratório, GI ou GU. 


Amoxicilina e Clavulanato Potássico 


Amoxicilina e clavulanato potássico (Augmentin, Augmentin XR) é amoxicilina misturada com ácido clavulânico. Está disponível 
em comprimidos, comprimidos mastigáveis, comprimidos de liberação prolongada e pó para suspensão oral. Esse antibiótico é 
empregado para tratar infecções recorrentes de ouvido, assim como infecções do seios nasais, da pele, da porção inferior do 
aparelho respiratório e IAUs. É também empregado para tratar pneumonia. 


AEA Quando um médico receita amoxicilina e clavulanato potássico, a forma de apresentação é particularmente 
importante. Embora uma colher de chá de suspensão oral possa conter a mesma quantidade de amoxicilina que um 
comprimido mastigável, a quantidade de ácido clavulânico não é necessariamente a mesma. 


Ampicilina 
Ampicilina é administrada pela boca em cápsulas e suspensão oral ou por injeção. É empregada para tratar: 


m infecções do aparelho respiratório 

m infecções de pele 

m infecções GI 

= IAUs 

m gonorreia não complicada 

m meningite bacteriana 

m septicemia (infecção sistêmica do sangue, que é também chamada de envenenamento do sangue) 


Como a amoxicilina, esse fármaco é também empregado para prevenir endocardite em pacientes que estão se submetendo a 
procedimentos dentários, GI ou GU. 


As mulheres que estão tomando contraceptivos hormonais devem ser avisadas de que a ampicilina reduz a eficácia desses 
fármacos. 


Ampicilina e Sulbactama 


A combinação de ampicilina e sulbactama (Unasyn) é administrada por injeção para tratar infecções de pele, intra-abdominais e 
ginecológicas. 


Penicilinas de Amplo Espectro 


Esses fármacos foram desenvolvidos para aumentar a eficácia contra certos micróbios. Eles também são eficazes contra uma faixa 
mais ampla de bactérias do que as aminopenicilinas. Contudo, altas doses de penicilinas de amplo espectro inativam os 
aminoglicosídios. 


Ticarcilina e Clavulanato Potássico 


O produto de combinação ticarcilina e clavulanato potássico (Timentin) é administrado por injeção. Esse fármaco é empregado 
para tratar uma gama de infecções, como: 


m septicemia 

m infecções da porção inferior do aparelho respiratório 
m infecções ósseas e articulares 

m infecções de pele 

= IAUs 

m infecções ginecológicas 

m infecções intra-abdominais 


Cefalosporinas 


Muitos dos fármacos antibacterianos introduzidos para uso clínico em anos recentes foram as cefalosporinas. Como as penicilinas, 
as cefalosporinas são bactericidas. 


Muitas cefalosporinas não são absorvidas pelo aparelho GI. Esses fármacos são administrados parenteralmente. Outras 
cefalosporinas podem ser administradas oralmente; contudo, o alimento geralmente diminui seu ritmo de absorção (embora não a 
quantidade absorvida). Duas cefalosporinas (cefuroxima e cefpodoxima orais) na realidade têm absorção aumentada quando 
tomadas com o alimento. 


Pacientes que ingerem bebidas alcoólicas com cefalosporinas ou dentro de 72 h da tomada de uma dose podem sofrer 
intolerância aguda ao álcool. Os sintomas podem incluir: 
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Reações Adversas às Cefalosporinas 


As reações de hipersensibilidade são as reações adversas mais comuns às cefalosporinas. Essas reações incluem: 
m urticária 

m coceira (prurido) 

m urticária semelhante ao sarampo 

m doença do soro 

m anafilaxia (em casos raros) 


Outras reações adversas podem incluir: 


m confusão 

m convulsão 

m sangramento 

m náuseas e vômitos 
m diarreia 


O emprego de algumas cefalosporinas pode levar a risco aumentado de sangramento. Pacientes com falência renal, doença 
hepática ou síntese ou armazenamento de vitamina K prejudicados são de alto risco. Essa preocupação se aplica às seguintes 
cefalosporinas: 


m cefmetazol 
m cefoperazona 
m cefotetana 
m ceftriaxona 


a dor de cabeça 
m vertigem 

m rubor 

m náuseas 

m vômitos 


= cólicas abdominais 


Esses sintomas podem ocorrer dentro de 30 min da ingestão do álcool. Eles também podem ocorrer em até 3 dias após a 
interrupção do antibiótico. 


Como as cefalosporinas e as penicilinas são quimicamente semelhantes, ocorre sensibilidade cruzada em 3 a 16% dos pacientes. 
Isso significa que quem tem uma reação à penicilina está também em risco de uma reação às cefalosporinas. 


Cefalosporinas são agrupadas em quatro “gerações” de acordo com o seu desenvolvimento, características e eficácia contra 
certos organismos. 
Cefalosporinas de Primeira Geração 


As cefalosporinas de primeira geração atuam principalmente contra organismos gram-positivos. Elas podem ser empregadas como 
tratamento alternativo em pacientes que são alérgicos às penicilinas, dependendo do seu nível de sensibilidade. Elas também são 


empregadas para tratar infecções estreptocócicas e estafilocócicas, incluindo: 


=m pneumonia 
m celulite (infecção de pele) 
m osteomielite (infecção óssea) 


Cefadroxila 


Cefadroxila está disponível em cápsulas e comprimidos. É também fabricada como um pó de sabor frutado para suspensão oral. 
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Esse fármaco é empregado para tratar IAUs, infecções da pele e tonsilite ou faringite (geralmente conhecida como garganta 
inflamada). 


Cefazolina 

Cefazolina é um pó que é misturado com água estéril e a seguir administrado por injeção IM ou infusão IV. É empregada para 
tratar uma ampla gama de infecções. Cefazolina é também dada antes e após algumas cirurgias para ajudar a impedir infecções que 
poderiam resultar do procedimento cirúrgico. 

Cefalexina 

Cefalexina (Keflex, Panixine) está disponível em cápsulas e comprimidos orais e como pó para suspensão oral. Esse fármaco é 
empregado principalmente para tratar infecções de pele, osso, ouvido, do aparelho GU e do aparelho respiratório. 
Cefalosporinas de Segunda Geração 


As cefalosporinas de segunda geração atuam contra bactérias gram-negativas. Apenas duas dessas cefalosporinas, cefotetana e 
cefoxitina, são eficazes contra organismos aeróbicos. 


COMO FUNCIONA 





Como as Cefalosporinas Atacam as Bactérias 


A ação antibacteriana das cefalosporinas depende de sua capacidade de penetrar na parede bacteriana e se ligar a proteínas na 
membrana citoplasmática. O processo pelo qual o fármaco destrói as bactérias é ilustrado na Figura 9.1. 
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MEM] Célula bacteriana madura (A) e células filhas após divisão (B). (De Clinical Pharmacology Made Incredibly Easy. 2nd 
ed. Philadelphia, PA: Lippincott Williams & Wilkins; 2005.) 


Cefaclor 


Cefaclor (Raniclor) está disponível em cápsulas de dose única, comprimidos de liberação prolongada e pó de sabor frutado para 
suspensão oral. Os comprimidos de liberação prolongada fornecem tratamento para faringite e tonsilite, infecções não complicadas 


de pele e infecções bacterianas relacionadas a bronquite crônica. As outras formas de apresentação são empregadas para tratar 
infecções de ouvido, IAUs, infecções da porção inferior do aparelho respiratório, faringite e tonsilite. 


AA Cefalosporinas são facilmente reconhecidas. Os nomes desses fármacos em sua maioria têm o prefixo cef-. 


Cefuroxima 


Cefuroxima axetil (Ceftin) está disponível como comprimidos e pó para suspensão oral, que tem sabor frutado. Esse fármaco é 
empregado principalmente para tratar infecções de ouvido e de pele, faringite e tonsilite. Além disso, os comprimidos são 
receitados para tratar infecções dos seios nasais, IAUs, bronquite, gonorreia e os estágios iniciais da doença de Lyme. 


Cefuroxima sódica (Zinacef) está disponível como pó para solução ou como solução pré-misturada que pode ser administrada 
por injeção IM, infusão IV ou injeção em um cateter IV existente (impulsão IV). Esse fármaco é empregado para tratar IAUs, 
infecções de pele, ósseas e articulares, gonorreia, meningite e septicemia. 


Outras Cefalosporinas de Segunda Geração 


m cefotetana (Cefotan) — solução e injeção usadas para tratar infecções ósseas e articulares, doença pélvica inflamatória e IAUs 

m cefprozila (Cefzil) — comprimidos e pó para suspensão oral usados para tratar infecções dos ouvidos, dos seios nasais e de pele, 
tonsilite e bronquite aguda 

m ceftibutena (Cedax) — cápsulas e pó para suspensão oral usados para tratar infecções dos ouvidos, bronquite, tonsilite e faringite 

m cefoxitina — injeção usada para tratar uma ampla gama de infecções e impedir infecções em pacientes que se submetem a 
cirurgia GI, histerectomia ou parto cesáreo 


AMEA Um indivíduo com alergia à penicilina pode ser também alérgico às cefalosporinas. Nesses casos, sempre 
verifique se o farmacêutico está ciente da alergia do paciente. 


Cefalosporinas de Terceira Geração 


As cefalosporinas de terceira geração atuam principalmente contra organismos gram-negativos. Eles são fármacos de eleição para 
infecções causadas por: 


= Enterobacter 
= Pseudomonas aeruginosa 
m organismos anaeróbicos 


Cefdinir 


Cefdinir (Omnicef) está disponível em cápsulas e em pó para suspensão oral. E receitada para tratar pneumonia, bronquite, 
infecções dos seios nasais, faringite e tonsilite. 


Cefotaxima 


Cefotaxima (Claforan) está disponível como pó pré-medido que tem de ser misturado em solução antes de ser administrado como 
injeção IM ou infusão IV. É também oferecido como solução pré-misturada para administração por via intravenosa. Esse fármaco 
é empregado para tratar uma ampla gama de infecções. Além disso, cefotaxima é usada para prevenir infecção durante certas 
cirurgias. 


Cefpodoxima 


Cefpodoxima (Vantin) está disponível em comprimidos e como grânulos que têm de ser misturados com água destilada para criar 
uma solução oral. É empregada para tratar infecções de pele, de ouvido e dos seios nasais, faringite e tonsilite, pneumonia, 
bronquite, IAUs e gonorreia. 


Ceftazidima 


Ceftazidima (Fortaz, Tazicef) é um pó de mistura para criar uma solução injetável IM ou IV. Uma solução pré-misturada é também 
disponível. Esse fármaco é empregado contra uma gama de infecções ginecológicas, abdominais, da porção inferior do aparelho 
respiratório, de pele, ósseas, articulares e do SNC, bem como para tratar IAUs. 


Outras Cefalosporinas de Terceira Geração 


Outras cefalosporinas de terceira geração com os mesmos usos da ceftazidima incluem: 
m ceftizoxima (Cefizox) — injeção 
m ceftriaxona (Rocephin) — injeção 


Cefalosporinas de Quarta Geração 


As cefalosporinas de quarta geração são os fármacos dessa classe mais recentemente desenvolvidos. São ativos contra muitas 
bactérias gram-positivas e gram-negativas. 


Cefditorena 


Cefditorena (Spectracef) está disponível em comprimidos. Como as outras cefalosporinas, esse fármaco deve ser tomado com as 
refeições. E empregado no tratamento de infecções da pele, bronquite crônica, pneumonia, faringite e tonsilite. 


Cefepima 


Cefepima (Maxipime) está disponível como um pó para ser misturado com líquido para criar uma solução para administração por 
via IV. Após ser misturado com água estéril ou algum outro líquido apropriado, a solução resultante pode ser injetada no músculo 
ou “sobreposta” em um cateter IV existente para ser fornecida juntamente com outro tratamento. Esse fármaco é principalmente 
empregado para tratar IAUs complicadas ou graves, infecções abdominais e pneumonia. 


Tetraciclinas 


Tetraciclinas são principalmente bacteriostáticas, o que significa que inibem o crescimento ou a multiplicação de bactérias. Essa 
classe de fármacos fornece um amplo espectro de atividade contra os seguintes tipos de microrganismos: 


m bactérias aeróbicas gram-positivas e gram-negativas e anaeróbicas 
m espiroquetas 

= micoplasmas 

m riquétsias 

= clamídias 

m alguns protozoários 


Tetraciclinas têm uma gama de utilizações: 


= Elas tratam a febre maculosa das Montanhas Rochosas, a febre Q e a doença de Lyme 

m Elas são os fármacos de eleição no tratamento das infecções GU causadas pelas espécies de Chlamydia e Ureaplasma. 

= Tomadas em combinação com a estreptomicina, elas são o tratamento mais eficaz para a brucelose, uma doença que resulta do 
contato com animais infectados ou pelo consumo de leite ou carne de animais infectados. 

= Tomadas em baixas doses, elas são um tratamento eficaz para a acne. 


Essa classe de fármacos se organiza em dois grupos: 
a compostos de ação intermediária, como o cloridrato de demeclociclina 
m compostos de longa ação, como o hiclato de doxiciclina e o cloridrato de minociclina 
Os compostos de longa ação doxiciclina e minociclina fornecem mais ação contra vários organismos do que outras tetraciclinas. 


Tomar tetraciclinas pode reduzir a eficácia dos contraceptivos hormonais. Pacientes que tomam contraceptivos devem usar um 
outro método confiável de contracepção. Pode ocorrer sangramento entre os períodos menstruais. Outras interações afetam a 
capacidade da tetraciclina de se mover pelo organismo. 
= Alumínio, cálcio e magnésio reduzem a absorção de tetraciclinas orais. 
= Sais de ferro, subsalicilato de bismuto e sulfato de zinco reduzem a absorção de doxiciclina, oxitetraciclina e tetraciclina. 
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Reações Adversas às Tetraciclinas 


As tetraciclinas produzem muitas das mesmas reações adversas de outros antibióticos. Elas incluem: 


m superinfecção (crescimento excessivo de organismos resistentes) 
m náuseas e vômitos 


m desconforto e distensão abdominal 
m diarreia 


Outras reações adversas incluem: 


m reações de fotossensibilidade (erupção avermelhada em áreas expostas ao sol) 
= hepatotoxicidade 
m nefrotoxicidade 


Essa interação pode ser evitada com um intervalo de 2 a 3 h entre as doses de tetraciclinas e esses agentes. 


= Barbituratos, carbamazepina e fenitoína aumentam o metabolismo e reduzem o efeito da doxiciclina. 


m Exceto para a doxiciclina e minociclina, o leite e os produtos lácteos podem se ligar às tetraciclinas e impedir sua absorção. Esse 
efeito pode ser evitado se os fármacos são administrados 1 h antes ou 2 h depois das refeições. 


MEAL Tomar tetraciclinas pode diminuir a ação bactericida da penicilina. 


Doxiciclina 

Doxiciclina é fabricada em gama de formas de apresentação, que diferem com cada composto do fármaco. O hiclato de doxiciclina 
está disponível nas seguintes formas: 

m injeção 

m pó para solução injetável (Doxy) 

m cápsulas e cápsulas de liberação prolongada (Vibramycin, Oraxyl) 

= comprimidos e comprimidos de liberação prolongada (Vibra-Tabs, Alodox, Periostat, Doryx) 


O mono-hidrato de doxiciclina está disponível em: 


m cápsulas e cápsulas bifásicas (Monodox, Adoxa, Oracea) 
= comprimidos (Adoxa) 
m suspensão oral (Vibramycin) 


Doxiciclina cálcica (Vibramycin) está disponível na forma de suspensão oral. 


Minociclina 
Minociclina está disponível em: 


m cápsulas de dose única (Dynacin, Minocin) 
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Reações Adversas aos Derivados de Lincomicina 


Os derivados de lincomicina podem causar colite pseudomembranosa (uma condição marcada por diarreia grave), que pode 
levar a dor abdominal, febre, muco e sangue nas fezes. Essa síndrome pode ser fatal. Se ocorrem esses sintomas, o fármaco 
deve ser interrompido imediatamente e seguido com controle hidreletrolítico agressivo. Outras reações adversas menos graves 
aos derivados da lincomicina incluem: 


m diarreia 

= estomatite (inflamação da boca) 
m náuseas e vômitos 

m reações de hipersensibilidade 


= comprimidos de dose única e de liberação prolongada (Dynacin, Myrac, Solodyn) 
= pó periodontal (para uso dentário) (Arestin) 


Outras Tetraciclinas 


As seguintes tetraciclinas devem ser tomadas com bastante líquido: 


a demeclociclina (Declomycin) — comprimidos 
m tetraciclinas — cápsulas 


Além disso, alimentos e certos produtos lácteos podem interferir na absorção desses fármacos pelo organismo. 


MEA Tetraciclinas têm muitas interações com outros fármacos e alimentos. Cada frasco que é aviado deve ter 
múltiplas informações auxiliares, incluindo: tome com estômago vazio; sem ferro nem produtos lácteos; sem antiácidos. 


Derivados de Lincomicina 


Os derivados de lincomicina são bacteriostáticos. Eles são eficazes contra muitas bactérias gram-positivas e gram-negativas. 


Os derivados de lincomicina são às vezes usados para tratar infecções estafilocócicas em pacientes que são alérgicos à 
penicilina. Mas, como podem causar séria toxicidade e outras reações adversas graves, eles geralmente não são usados, a não ser 
que não haja um antibiótico eficaz e mais seguro disponível. 


Os fármacos dessa classe também podem ter propriedades como bloqueadores neuromusculares. Eles podem reforçar a ação de 
bloqueadores neuromusculares, o que pode levar a depressão respiratória profunda. 


Clindamicina 


Clindamicina (Cleocin) está disponível em cápsulas, grânulos para solução oral (para uso pediátrico) e solução para administração 
por via intramuscular ou IV. Além disso, está disponível em formas tópicas (Cleocin T, Clinda-Derm, Clindamax, Evoclin), como 
pledgets (pequenas almofadas ou compressas que podem ser usadas para aplicar medicação na pele), solução, loção, gel e espuma, 
que são usados para tratar acne. Clindamicina é também disponível como supositórios vaginais (Cleocin Ovules) e creme (Cleocin, 
Clindamax, Clindesse) para tratar vaginose bacteriana (uma infecção causada pelo desequilíbrio bacteriano da vagina). 
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Reações Adversas aos Macrolídeos 


Eritromicina, um antibiótico macrolídeo, pode produzir reações adversas, incluindo: 


desconforto epigástrico (reduzido pela tomada do fármaco com alimento) 
náuseas e vômitos 

diarreia (especialmente com grandes doses) 

erupção 

febre 

eosinofilia (um aumento do número de eosinófilos, um tipo de leucócito) 


Em concentrações terapêuticas, clindamicina é bacteriostática contra a maioria dos organismos. E potente contra a maioria dos 
organismos gram-positivos, incluindo estafilococos, pneumococos e a maioria dos estreptococos. Esse fármaco também é eficaz 
contra a maioria dos anaeróbicos e empregado principalmente para tratar infecções anaeróbicas intra-abdominais e pulmonares. 


Lincomicina 


Lincomicina (Lincocin) está disponível como ablução oral para administração por via intramuscular ou infusão IV. Esse fármaco é 
menos eficaz do que a clindamicina e raramente é usado. 


Lincomicina não deve ser administrada para infecções de pequeno porte. E indicada somente para infecções pulmonares e de 
pele sérias em pacientes que são alérgicos a outros antibióticos que poderiam ser empregados. 


Macrolídeos 


Macrolídeos são usados para tratar uma gama de infecções. Esses fármacos são bacteriostáticos e agem em grande parte do mesmo 
modo que a clindamicina. 


Eritromicina e Seus Derivados 


Eritromicina é um dos principais macrolídeos. Está disponível em uma gama de formas de apresentação: 

= comprimidos e comprimidos de liberação prolongada (Ery-Tab, PCE) 

m cápsulas contendo grânulos de liberação prolongada 

m solução tópica, pomada, gel, pads e pledgets (Eryderm, Akne-mycin, Emgel, Erygel, Emcin Clear, Ery Pad, T Stat). É também 


disponível em combinação com peróxido de benzoíla em pó ou gel tópico (Benzamycin). 
= pomada oftálmica 


Eritromicina e seus derivados são usados para tratar uma gama de infecções. 
= Fornece um amplo espectro de ação contra bactérias gram-positivas e gram-negativas 
m Para pacientes alérgicos à penicilina, é eficaz contra muitas infecções geralmente tratadas por essa classe de antibióticos 
m É usada para tratar gonorreia e sífilis em pacientes que não podem tolerar as tetraciclinas ou a penicilina G. 
m É útil para tratar infecções estafilocócicas de pequeno porte da pele. 
= É fármaco de eleição para tratar certos tipos de pneumonia, incluindo a doença dos legionários. 


A eritromicina é sensível a ácido. Para impedir que seja destruída pelo ácido gástrico, os comprimidos são tamponados ou 
revestidos. A eritromicina também pode aumentar os níveis de teofilina. Pacientes que já estejam recebendo altas doses de teofilina 
têm um risco aumentado de desenvolver toxicidade pela teofilina. 


MEA Alergias a antibióticos são sempre uma preocupação, portanto você deve entender a diferença entre alergia e 
reação adversa. Se o paciente desenvolve uma erupção ou experimenta dificuldades respiratórias, então isso é uma 
alergia verdadeira. Contudo, um desconforto gástrico causado pela eritromicina não é uma alergia verdadeira e sim uma 
reação adversa ao medicamento. 





Outras Eritromicinas 

Outras eritromicinas incluem: 

m etilsuccinato de eritromicina (E.E.S., Eryped) — comprimidos, suspensão líquida de sabor frutado e grânulos para suspensão oral 
m lactobionato de eritromicina (Erythrocin) — injeção 

m estearato de eritromicina (My-E) — comprimidos revestidos 

Outros Macrolídeos 

Alguns outros macrolídeos também fornecem um amplo espectro de ação contra vários tipos de bactérias, como os micróbios 
causadores de infecções de ouvido, de pulmão e de pele. 


Azitromicina 


Azitromicina está disponível como: 


= comprimidos (Zithromax) 


m pó e pó de liberação prolongada que é misturado em água para criar uma suspensão para administração oral (Zithromax, ZMax) 


No BALCÃO 


4 Uma cliente liga para a farmácia, com respeito à prescrição de solução oral de claritromicina (Biaxil) que foi aviada 
ontem para sua filha. Ela não leu na hora a informação para o paciente e guardou o Biaxin na geladeira a noite toda. Hoje, ela 
tentou dar à sua filha o medicamento e não pôde tirá-lo do frasco. Mais tarde observou a informação que recomendava 
armazenar à temperatura ambiente. O que ela pode fazer? 





Armazenando Suspensões e Soluções 





Quando refrigerado, Biaxin se transforma em uma consistência gelatinosa e não há nada que possa ser feito para reverter os 
efeitos. Ela terá de voltar e pegar um novo frasco. 


Quando a paciente volta para pegar um novo frasco, ela fica chateada com o preço e não entende por que ele não é coberto pelo 
seu seguro. O que você lhe diria? 


As companhias de seguro geralmente não pagam por um medicamento perdido. O cliente terá de pagar o preço cheio da 
prescrição. 


O que você pode fazer no futuro para impedir tais situações? 


Sempre lembre de mostrar os modos de armazenamento de suspensões e soluções orais quando fornecer o produto ao cliente. 


m pó que é misturado para infusão IV (Zithromax) 
m solução oftálmica (Azasite) 


Nenhuma substância pode ser administrada na mesma bolsa ou cateter IV com esse fármaco. Além disso, como a eritromicina, ela 
pode aumentar a teofilina a níveis perigosos em pacientes que estejam tomando esse fármaco. Os comprimidos e a suspensão oral 


de dose única podem ser tomados com ou sem alimento. Contudo, a suspensão de liberação prolongada tem de ser tomada com o 
estômago vazio. 


Azitromicina é usada para tratar vários tipos diferentes de infecções bacterianas, incluindo: 
m infecções do ouvido 
m conjuntivite 
m infecções do aparelho respiratório (sinusite, pneumonia) 
m faringite/tonsilite 
m infecções da pele 
m outras infecções do aparelho geniturinário 
A dose varia dependendo do fármaco patenteado receitado. Por exemplo, Tri-Pak é geralmente receitado 1 vez/dia durante 


3 dias. Contudo, com Z-Pak são geralmente receitados dois comprimidos no primeiro dia de tratamento, seguido por um 
comprimido diariamente pelos 4 dias seguintes. Zmax Oral Suspension é receitado em dose única. 


Claritromicina 


Claritromicina (Biaxin, Biaxin XL) está disponível em dose única e comprimidos e grânulos de liberação prolongada que são 
misturados em água para criar uma suspensão oral de sabor frutado. E usada para tratar: 


m infecções do ouvido 

m infecções do aparelho respiratório (pneumonia, sinusite) 

m tonsilite 

m infecções de pele 

m úlceras duodenais de origem bacteriana (em combinação com antiácidos e outros fármacos) 


Claritromicina é também usada para prevenir doença por micobactérias em pacientes com AIDS avançada. 


Claritromicina pode aumentar a concentração de carbamazepina quando os dois fármacos são usados juntos. Ela pode também 
aumentar os níveis de teofilina e deve ser empregada com as mesmas precauções que a eritromicina e a azitromicina. 


Vancomicina 


Vancomicina (Vancocin) está disponível em cápsulas e pó que é misturado para soluções IV. Ela age lesando a parede celular da 
bactéria, o que permite que as defesas naturais do organismo ataquem as bactérias. 


Como a vancomicina é muito mal absorvida pelo aparelho Gl, ela tem de ser dada intravenosamente para tratar as infecções 
sistêmicas. Vancomicina intravenosa é o fármaco de eleição para pacientes com sérias infecções resistentes que são hipersensíveis 
às penicilinas. Quando usada com um aminoglicosídio, a vancomicina intravenosa é também o tratamento de eleição para certos 
tipos de endocardite. 
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Reações Adversas à Vancomicina 


Embora raras, as reações adversas à vancomicina incluem: 


reações de hipersensibilidade e anafiláticas 

eosinofilia 

neutropenia (um aumento nos neutrófilos, um tipo de leucócito) 

perda da audição (temporária ou permanente) especialmente com doses excessivas (quando dada com outros fármacos 
ototóxicos) 


Pode ocorrer hipotensão grave com a administração por via intravenosa rápida de vancomicina e pode ser acompanhada por 
uma erupção avermelhada na face, pescoço, tórax e braço (também chamada de síndrome do homem vermelho). Doses de 1 g 
ou menos devem ser dadas no espaço de 1 h. Doses de mais de 1 g devem ser dadas no espaço de uma hora e meia a 2 h. 


Vancomicina oral é geralmente usada apenas para tratar certos tipos de colite. As formas orais não são eficazes para a maioria 
de outros tipos de infecção. 


4 ` 


Vancomicina é usado cada vez mais para tratar bactérias resistentes à meticilina. O desenvolvimento de tais linhagens 
resistentes tornou-se um preocupação nos EUA e em outros países. Contudo, esse fármaco tem de ser usado com critério por causa 
das bactérias resistentes à vancomicina que se desenvolveram. 


Como princípio básico, a vancomicina deve ser empregada apenas quando os resultados do antibiograma confirmem a 
necessidade desse fármaco. 


Vancomicina pode aumentar o risco de toxicidade quando dada com outros fármacos que são tóxicos aos rins e aos órgãos da 
audição, como: 
= aminoglicosídios 
= anfotericina B 
m bacitracina 
m cisplatina 
m colistina 
= polimixina B 


Carbapenéns 


Carbapenéns são uma classe de antibióticos bactericidas. 


Imipeném-Cilastatina 


A combinação dos fármacos imipeném-cilastatina está disponível como solução para infusão IV (Primaxin IV) e como pó para 
suspensão, que é administrada por injeção intramuscular (Primaxin IM). Esse fármaco é um dos antibióticos de espectro mais 


amplo disponíveis. E eficaz contra bactérias que resistem a muitos outros fármacos. Por essa razão, é empregado para tratar 
infecções sérias ou potencialmente fatais. 


Imipeném tem de ser dado com cilastatina porque imipeném sozinho é rapidamente metabolizado nos rins, o que torna o 
fármaco ineficaz. Tomar probenecida com imipeném-cilastatina aumenta os níveis sanguíneos de cilastatina, embora aumente 
apenas levemente os níveis sanguíneos de imipeném. 


Ertapeném 


Ertapeném (Invanz) está disponível em pó que é misturado com água para infusão IV ou com lidocaína para injeção IM. Seu 
espectro de ação inclui infecções de pele, intra-abdominais, do aparelho urinário e ginecológicas. Tomar probenecida com esse 
fármaco pode fazer o ertapeném se acumular a níveis tóxicos. 


INES Carbapenéns têm o sufixo -peném. 


Meropeném 


Meropeném (Merrem) é um pó que é misturado com água estéril para injeção IV direta ou infusão. Não é indicado para injeção 
SubQ ou IM. Além disso, nenhum outro fármaco pode ser misturado na solução que contém meropeném. Esse fármaco é 
empregado para tratar infecções intra-abdominais e controlar a meningite bacteriana. 
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Reações Adversas aos Carbapenéns 





Reações adversas comuns aos carbapenéns incluem: 


m náuseas e vômitos 
m diarreia 
E erupções e outras reações de hipersensibilidade (especialmente em pacientes sensíveis à penicilina) 


Em pacientes com função renal diminuída, pode ser necessário o ajuste da dose desses fármacos. 


Monobactâmicos 
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Aztreonam (Azactam) é o primeiro membro de uma classe de antibióticos chamada de monobactâmicos e é o único 
monobactâmico atualmente disponível. E um monobactâmico sintético com um estreito espectro de atividade que é eficaz contra 
muitas bactérias gram-negativas. Aztreonam é um fármaco bactericida que é usado para tratar: 


= IAUs 
m septicemias 
m infecções da porção inferior do aparelho respiratório 
m infecções de pele 
m infecções intra-abdominais 
m infecções ginecológicas 

Aztreonam está disponível em frascos de pó aos quais água ou outro diluente é adicionado e o conteúdo é agitado para criar uma 
solução. A solução é a seguir administrada por injeção IM ou injeção intravenosa direta ou infusão. A administração intravenosa é 
a preferida se a infecção é grave ou sistêmica. Aztreonam não deve ser usado sozinho se o paciente tiver uma infecção por 
bactérias gram-positivas ou uma infecção bacteriana mista, aeróbica-anaeróbica. 


Esse fármaco pode interagir com vários outros fármacos. 

= Probenecida aumenta o nível de aztreonam no sangue por diminuir o ritmo em que é excretado pelos rins. 

m Ocorrem efeitos aditivos quando aztreonam é empregado com aminoglicosídios ou outros antibióticos como cefoperazona, 
cefotaxima, clindamicina e piperacilina. 

m Cefoxitina e imipeném podem inativar aztreonam e não devem ser usados por pacientes que tomam esse fármaco. 

m Tomar aztreonam com antibióticos contendo ácido clavulânico pode produzir efeitos aditivos ou antagônicos, dependendo do 
microrganismo envolvido. 
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Reações Adversas ao Aztreonam 


Aztreonam pode causar as seguintes reações adversas: 


diarreia 

reações de hipersensibilidade e de pele 

hipotensão 

náuseas e vômitos 

alterações eletrocardiográficas temporárias (incluindo arritmias ventriculares) 
aumentos temporários nos níveis sanguíneos de enzimas hepáticas 


Fluoroquinolonas 


Fluoroquinolonas são antibióticos sintéticos. Todos são estruturalmente semelhantes. Esses fármacos são bacteriostáticos. 


Fluoroquinolonas são principalmente empregadas no tratamento de IAUSs, infecções da parte superior do aparelho respiratório, 
pneumonia e gonorreia. Cada fármaco dessa classe tem outros usos específicos. 


Tomar antiácidos que contêm hidróxido de magnésio ou de alumínio com uma fluoroquinolona diminuirá a absorção do 
antibiótico. 


AEA Advirta os pacientes a evitar misturar fluoroquinolonas e antiácidos, o que pode diminuir a eficácia de seu 
antibiótico. 


Ciprofloxacino 


Ciprofloxacino (Cipro) está disponível em comprimidos, comprimidos de liberação prolongada, suspensão líquida oral e solução 
para infusão IV. Esse fármaco é usado para tratar infecções da parte inferior do aparelho respiratório, diarreia infecciosa e 
infecções de pele, de osso e de articulações. Uma solução oftálmica e uma pomada oftálmica (Ciloxan) fornecem tratamento para 


certas infecções oculares. 
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Reações Adversas às Fluoroquinolonas 


Fluoroquinolonas são bem toleradas pela maioria dos pacientes. Mas podem ocorrer algumas reações adversas. Elas incluem: 


vertigem 

náuseas e vômitos 
diarreia 

m dor abdominal 


Ocorreram reações fototóxicas de moderadas a graves com a exposição a luz solar direta e indireta e à luz ultravioleta artificial. 
Essas reações ocorreram com ou sem o uso de filtro solar. Deve ser evitada exposição desnecessária à luz por vários dias após o 
término do tratamento com fluoroquinolonas. 


Lembre-se destas interações quando aviar esse fármaco: 

m Ciprofloxacino interage com derivados de xantina, como aminofilina e teofilina. Essa interação pode resultar em níveis 
aumentados de teofilina no sangue e pode aumentar o risco de toxicidade pela teofilina. 

= Tomar probenecida com ciprofloxacino reduz a eliminação do antibiótico pelos rins. Essa interação aumenta o nível sérico e a 
meia-vida do antibiótico. 


Levofloxacino 


Levofloxacino (Levaquin) está disponível em comprimidos, solução oral e solução para infusão IV. Esse fármaco é indicado para 
infecções da parte inferior do aparelho respiratório, de pele e de IAUs. Solução oftálmica de levofloxacino (Quixin, Iquix) é 
receitada para tratar conjuntivite bacteriana e outras inflamações oculares. 


AERA Você pode reconhecer as fluoroquinolonas ao olhar seus nomes genéricos. Cada um desses fármacos tem o 
sufixo -floxacino. 


Moxifloxacino 


Moxifloxacino está disponível em comprimidos (Avelox), em bolsas de solução pré-misturada para infusão IV (Avelox IV) e em 
solução oftálmica (Vigamox) com um conta-gotas para uso no tratamento de vários tipos de infecções oculares bacterianas. As 
formas oral e IV são usadas para tratar infecções agudas dos seios nasais e casos brandos a moderados de pneumonia. Como as 
outras fluoroquinolonas, a administração parenteral desse fármaco deve ser apenas por infusão IV. 


Ofloxacino 


Ofloxacino está disponível em comprimidos e comprimidos revestidos, em solução oftálmica (gotas oculares) para tratamento de 
infecções oculares (Ocuflox) e em solução auricular (gotas auriculares) para tratar infecções de ouvido (Floxin). Os comprimidos 
são empregados para tratar algumas doenças sexualmente transmissíveis, infecções da parte inferior do aparelho respiratório, 
infecções de pele e prostatite. 


Outras Fluoroquinolonas 


Outras fluoroquinolonas incluem: 


m gatifloxacino (Zymar) — solução oftálmica 
m norfloxacino (Noroxin) — comprimidos revestidos para tratar prostatite (inflamação da próstata) e IAUs 


Sulfonamidas 


Sulfonamidas foram os primeiros fármacos antibacterianos sistêmicos. Elas são bacteriostáticas. Sulfonamidas são ativas contra 
uma ampla faixa de bactérias gram-positivas e gram-negativas. Elas são geralmente empregadas para tratar IAUs agudas. 


Como uma classe, sulfonamidas têm poucas interações significativas. Contudo, cristais e cálculos podem se formar nos rins, 
onde alguns desses fármacos são excretados. Assim, é importante para os pacientes ter uma ingestão hídrica adequada enquanto 
tomam sulfonamidas. Doses orais devem ser tomadas com um copo de água, e os pacientes devem beber de dois a três litros de 
líquidos por dia durante o tratamento. 


= Quando tomadas com metenamina, sulfonamidas podem levar ao desenvolvimento de cristais urinários. 
= Sulfonamidas aumentam os efeitos hipoglicemiantes dos medicamentos antidiabetogênicos, o que pode baixar a glicemia. 


Sulfametoxazol e Trimetoprima 


Sulfametoxazol e trimetoprima (Bactrim, Septra, Sulfatrim, Sultrex), geralmente abreviados SMX-TMP, estão disponíveis em 
solução oral como comprimidos e como suspensão oral de sabor frutado. Também está disponível uma solução IV para tratar 


infecções agudas ou quando não é possível o tratamento oral. Essa solução tem de ser infundida e não injetada no músculo ou por 
injeção IV direta. 
Esses fármacos são uma combinação de uma sulfa e um antagonista do folato. Além de tratar IAUs, é usada para uma gama de 


outras infecções, incluindo pneumonia, infecções agudas do ouvido e agudizações da bronquite crônica. 


SMX-TMP pode aumentar o efeito anticoagulante dos cumarínicos. Quando tomada com ciclosporina, SMX-TMP aumenta o 
risco de nefrotoxicidade. 


ARAN sulfonamidas tornam-se muito fáceis de ser identificadas, uma vez que você sabe que os nomes desses fármacos 
todos têm o prefixo sulfa-. 


Sulfadiazina 
Sulfadiazina é receitada em comprimidos. Um creme tópico conhecido como sulfadiazina de prata (Silvadene, SSD, Thermazene) 
é também disponível na prevenção de infecções em pacientes com queimaduras do segundo e terceiro graus. 


Etilsuccinato de Eritromicina e Sulfisoxazol 


Esse fármaco de combinação (Pediazole, E.S.P.) está disponível como uma suspensão oral de sabor frutado. É usada para tratar 
infecções de ouvido em crianças. 


Nitrofurantoína 


Como se concentra na urina, a nitrofurantoína (Macrobid, Macrodantin, Furadantin, Urotoin) é empregada para tratar IAUs graves 
e crônicas. Esse fármaco é geralmente bacteriostático; contudo, dependendo de seu nível de concentração e da suscetibilidade do 
organismo afetado, pode ser bactericida. Nitrofurantoína tem também uma atividade antibacteriana mais elevada na urina ácida. 
Não se conhece exatamente como esse fármaco age. 
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Reações Adversas às Sulfonamidas 





Reações adversas às sulfonamidas incluem: 


m reações de hipersensibilidade, que parecem aumentar à medida que aumenta a dose 

m reações de fotossensibilidade 

E Uma reação que se parece com a doença do soro, produzindo febre, dor articular, urticária, broncospasmo e leucopenia 
(contagem reduzida de leucócitos) 

m cristais na urina e depósitos de cristais nos túbulos renais (com altas doses das sulfonamidas mais antigas não solúveis em 
água) 


Nitrofurantoína está disponível em cápsulas, comprimidos e suspensão oral. Todas as formas são mais eficazes quando tomadas 
com alimento. 


Esse fármaco tem apenas umas poucas interações significativas: 

= Probenecida e sulfimpirazona inibem a excreção renal de nitrofurantoína. Isso reduz sua eficácia e aumenta o risco de 
toxicidade. 

m Sais de magnésio e antiácidos contendo magnésio podem diminuir o ritmo e o grau de absorção de nitrofurantoína. 

m Nitrofurantoína pode diminuir a atividade antibacteriana de norfloxacino e de ácido nalidíxico. 

Reações adversas à nitrofurantoína incluem: 

m irritação GI 

m anorexia 

m náuseas e vômitos 

m diarreia 

m urina amarelo-escura ou castanha 

= dor abdominal 

m dor articular 

m calafrios 

m febre 


= anafilaxia 
m reações de hipersensibilidade envolvendo pele, pulmões, sangue e fígado 


ARAN É importante os pacientes completarem um regime de antibióticos. Verifique sempre se as orientações e as 
quantidades se correlacionam, de modo a que o paciente tenha medicação suficiente para o regime inteiro. Com 
frequência, o médico deixa a farmácia determinar a quantidade com base em suas orientações. Por exemplo, o médico 
pode escrever “1,3 vezes/dia VO x 10 dias” e espera que você seja capaz de calcular o número correto de comprimidos ou 
cápsulas a serem aviados. 


FÁRMACOS ANTIVIRAIS 





Fármacos antivirais são usados para prevenir ou tratar infecções virais que vão da gripe à AIDS. As principais classes de 


fármacos antivirais incluem: 


m nucleosídios sintéticos 
m análogos do pirofosfato 
m fármacos para a influenza À e para vírus sinciciais 


inibidores da transcriptase reversa análogos de nucleosídios 


inibidores da transcriptase reversa não nucleosídios 


inibidores da transcriptase reversa análogos de nucleotídios 


inibidores de protease 


AEA Fármacos antivirais com frequência têm o sufixo -vir. 


Nucleosídios Sintéticos 


Nucleosídios sintéticos são usados para tratar muitas das síndromes virais que podem ocorrer em pacientes com o sistema imune 

comprometido. Esses vírus incluem o herpesvírus simples (HSV) e o citomegalovírus (CMV), outro tipo de vírus herpético. 
Há várias interações associadas aos fármacos dessa classe. 

= Probenecida reduz a excreção renal de todos os nucleosídios sintéticos. Essa interação aumenta os níveis dos fármacos no 
sangue, resultando em maior risco de toxicidade pelo fármaco. 

= Tomar ganciclovir com fármacos que são lesivos às células tissulares (como dapsona, isetionato de pentamidina, flucitosina, 
vincristina, vimblastina, doxorrubicina, anfotericina B e SMX-TMP) inibe a replicação de células que se dividem rapidamente 
na medula óssea, no aparelho Gl, na pele e nas células produtoras de espermatozoides. 

m Imipeném-cilastatina aumenta o risco de convulsões quando tomado com ganciclovir e valganciclovir. 

m Zidovudina aumenta o risco de granulocitopenia (um número reduzido de granulócitos, um tipo de leucócito cheio de grânulos 
microscópicos contendo enzimas que digerem microrganismos) quando tomada com ganciclovir. 


Aciclovir 


Aciclovir (Zovirax) está disponível em comprimidos, cápsulas, suspensão oral e solução injetável e pó para injeção que são 
diluídos para infusão IV. O fármaco age penetrando nas células infectadas por vírus, onde inibe uma enzima de que o vírus 
necessita para crescer e se multiplicar. 
Aciclovir intravenoso é usado para tratar infecções graves HSV do tipo 2 em pacientes com sistema imune normal. É também 
usado para tratar infecções relacionadas com herpes em pacientes com o sistema imune comprometido. Essas infecções incluem: 
m infecções HSV do tipo 1 e 2 iniciais e recorrentes de pele e de mucosas, como o herpes genital 
E casos graves de herpes genital 
m infecções varicela-zóster, como herpes-zóster e varicela 
Aciclovir oral é empregado para tratar as mesmas condições em pacientes com sistema imune normal. Uma pomada tópica é 
também empregada no controle do herpes genital, e um creme tópico está disponível para tratamento de herpes labial recorrente. 
Reações adversas comuns ao aciclovir incluem: 
m reações de hipersensibilidade 
m dor de cabeça, náuseas, vômitos e diarreia (com administração oral) 
m lesão renal reversível (com infusão rápida ou injeção IV) 


Fanciclovir 


Fanciclovir (Famvir) está disponível apenas em comprimidos. Esse fármaco é usado para tratar herpes-zóster, herpes genital e 
infecções HSV recorrentes em pacientes com HIV. Ele age penetrando nas células infectadas por vírus (herpes simples 1 e 2 e 
varicela-zóster), onde inibe a síntese de seu DNA e a replicação. As reações adversas comuns ao fanciclovir incluem dor de cabeça 
e náuseas. 


Ganciclovir 


Ganciclovir está disponível em cápsulas orais, como um pó reconstituível para infusão IV (Cytovene) e como um pellet (Vitasert) 
que é implantado cirurgicamente no olho e que libera o fármaco por um período de 6 a 8 meses. 


Esse fármaco é usado para tratar retinite por CMV (uma infecção ocular herpética) em pacientes imunocomprometidos com 
AIDS ou outra infecção por CMV, como encefalite. Ganciclovir penetra nas células infectadas por CMV e acredita-se que iniba a 
síntese de DNA viral. 


Reações adversas comuns ao ganciclovir incluem granulocitopenia e trombocitopenia (baixa contagem de plaquetas). 


Valaciclovir 


Valaciclovir (Valtrex) está disponível em comprimidos. Uma vez no organismo, rapidamente se converte em aciclovir, se insere no 
DNA viral e inibe a multiplicação do vírus. E usado para tratar herpes-zóster, herpes genital e herpes labial. Como o fanciclovir, as 
reações adversas comuns a esse fármaco incluem dor de cabeça e náuseas. 


Valganciclovir 


Valganciclovir (Valcyte) está também disponível em comprimidos. É usado para tratar retinite por CMV. Quando tomado, se 
converte em ganciclovir e tem o mesmo mecanismo de ação desse fármaco. 


Reações adversas comuns ao valganciclovir incluem: 


m reações de hipersensibilidade 

m dor de cabeça, náuseas, vômitos e diarreia 

= dor abdominal 

m insônia 

m convulsões 

a descolamento de retina 

m neutropenia, pancitopenia e trombocitopenia 
m anemia e anemia aplásica 

m depressão da medula óssea 

m sepse 


Análogos do Pirofosfato 


O fármaco antiviral foscarnet (Foscavir) é usado principalmente para tratar retinite por CMV em pacientes com AIDS. É também 
usado: 


=m em combinação com ganciclovir em pacientes que tenham tido recidiva enquanto em uso do fármaco 

m para tratar infecções por HSV resistentes ao aciclovir em pacientes com o sistema imune comprometido 
Foscarnet está disponível apenas como solução injetável para infusão IV. Tem poucas interações com outros fármacos. 

= Quando administrado com pentamidina, o risco de hipocalcemia (baixos níveis sanguíneos de cálcio) e de toxicidade renal é 
aumentado. 

m Seu uso com outros fármacos que alteram os níveis séricos de cálcio pode resultar em hipocalcemia. 

m O risco de lesão renal aumenta quando fármacos tóxicos aos rins (como aminoglicosídios e anfotericina B) são dados com 
foscarnet. Por causa desse risco, o paciente tem de ser bem hidratado durante o tratamento. 


Fármacos Contra a Influenza A e Vírus Sinciciais 


Esse grupo de fármacos antivirais é usado para prevenir ou tratar a influenza A. Esses fármacos podem reduzir a gravidade e a 
duração da febre e de outros sintomas em pacientes com influenza A. 


E) TENHA CAUTELA 





Reações adversas ao Foscarnet 


Reações adversas ao foscarnet podem incluir: 


fadiga, depressão e confusão 

vertigem, dor de cabeça, febre, parestesia e formigamento 
náuseas e vômitos, diarreia e dor abdominal 

granulocitopenia e leucopenia 

convulsões, contrações musculares involuntárias e neuropatia 
erupção e dificuldade de respirar 

função renal alterada 


Esses fármacos também podem proteger pacientes que tenham recebido a vacina da influenza durante as 2 semanas que leva 
para a imunidade se desenvolver e os que não receberam a vacina por alguma razão médica. 


MEA Se você tem os sintomas de influenza, como febre, dor de cabeça e dor contínua, você tem 12 a 48 h para 
começar a tomar um fármaco para a influenza para combater os efeitos da doença. Ele age ajudando a interromper a 
dispersão do vírus pelo organismo. 


Oseltamivir 


Oseltamivir (Tamiflu) está disponível em cápsulas para administração oral e como um pó de sabor frutado que é misturado em 
água para criar uma suspensão oral. Tomar esse fármaco com probenecida alentece sua excreção renal. O resultado são níveis 
aumentados de oseltamivir no organismo. 
Reações adversas ao oseltamivir incluem: 
m dor de cabeça e tontura 
m fadiga e insônia 
m diarreia, náuseas, vômitos e dor abdominal 
m tosse e bronquite 
m vertigem 


Ribavirina 
Ribavirina está disponível em comprimidos (Copegus, RibaTab) e em cápsulas (Rebetol), em solução oral (Rebetol) e como pó do 
qual uma solução para inalação é misturada (Virazole). O fármaco é administrado por aerossol para inalação para tratar infecções 


respiratórias em crianças por vírus sincicial. As formas de dosagem oral são usadas em combinação com outros fármacos para 
tratar a hepatite C viral. Seu mecanismo de ação não é completamente conhecido. 
Como a amantadina, a ribavarina tem interações com outros fármacos: 
a Ela reduz a atividade antiviral da zidovudina. Além disso, o uso desses fármacos juntos pode causar toxicidade sanguínea. 
= Tomar ribavarina e digoxina pode causar toxicidade pela digoxina, o que pode produzir desconforto GI, anormalidades no SNC 
e arritmias cardíacas. 
Reações adversas à ribavarina incluem: 
m apneia (ausência de respiração) 
m parada cardíaca 
m hipotensão 
m pneumotórax (ar no espaço pleural, causando o colapso pulmonar) 
m piora da função respiratória 


Zanamivir 


Zanamivir (Relenza) é produzido como um pó que é inalado pela boca através de um inalador suprido com o fármaco. Não há 
conhecimento de interações associadas ao zanamivir. 


No BALCÃO 


a Ajudando na Luta contra a AIDS 


Quando um paciente é diagnosticado como HIV-positivo, é colocado em um regime que contém vários fármacos 
diferentes. Se o paciente não colabora e interrompe essa medicação, o regime inteiro pode precisar ser alterado quando ele 
recomeça a medicação. Como técnico em farmácia, o que você faria para ajudar esses pacientes? 


Primeiro, os antivirais com frequência têm vários nomes diferentes: um nome genérico, um nome patenteado e um nome 
abreviado. Por exemplo, lamivudina é também conhecida como Epivir e 3TC. É muito importante que você se familiarize com 
todos os nomes de cada medicamento. 


Segundo, você pode ajudar o farmacêutico a monitorar os pacientes quanto à adesão. Como técnico, você é com frequência a 
pessoa que pega os pedidos de aviamento dos pacientes e solicita aos médicos as autorizações para novo aviamento. Como 
resultado, você está na linha de frente para monitorar a adesão dos pacientes a qualquer medicação. 


Terceiro, você pode lembrar a cada paciente quantos novos pedidos ele tem de deixar quando adquire a medicação. Você 
também pode enfatizar aos pacientes a importância de tomar o medicamento exatamente como receitado. 


Reações adversas a esse fármaco incluem: 


m dor de cabeça e vertigem 

m náuseas, vômitos e diarreia 

m tosse, bronquite e sinusite 

m infecções de ouvido, nariz e garganta 


Outros Fármacos Contra Influenza A e Vírus Sinciciais 


Amantadina (Symmetrel) é administrada oralmente como comprimidos, cápsulas e solução oral. Parece inibir um estágio inicial da 
replicação do vírus. Além desses empregos antivirais, amantadina é usada para tratar a doença de Parkinson e movimentos 
involuntários induzido por fármacos. Amantadina interage com vários outros fármacos: 
m anticolinérgicos 
m hidroclorotiazida/triantereno 
= SMX-TMP 
Reações adversas à amantadina incluem: 
m anorexia 
m ansiedade e nervosismo 
m confusão, esquecimento, alucinações e psicose 
m depressão e irritabilidade 
m insônia e fadiga 
m náuseas 
m reações de hipersensibilidade 


Rimantadina (Flumadine) é tomada oralmente em comprimidos. E um derivado da amantadina e inibe a síntese de RNA e de 
proteína do vírus. Não há interações documentadas de significado clínico com a rimantadina. Reações adversas à rimantadina são 
semelhantes às da amantadina; contudo, tendem a ser menos graves. 


Análogos de Nucleosídios Inibidores da Transcriptase Reversa 


Análogos de nucleotídios inibidores da transcriptase reversa (NITRs) são usados para tratar pacientes com infecção avançada pelo 
HIV e AIDs. Cada um desses fármacos tem suas próprias propriedades farmacocinéticas, porém todos sofrem uma conversão para 
produzir sua ação. A maioria atua sobre o vírus HIV de algum modo para inibir sua replicação. 


NITRs podem ser responsáveis por uma gama de interações. Interações específicas são abordadas a seguir. Porém, quando 
pacientes tomam NITRs sozinhos ou com outros fármacos antirretrovirais (antivirais usados para tratar a infecção pelo HIV) 
podem ocorrer acidose láctica (produção aumentada de ácido láctico no sangue) potencialmente fatal e grave hepatomegalia 
(aumento do fígado). A maioria dessas reações tem ocorrido em mulheres. Obesidade e exposição prolongada aos NITRs podem 
também ser fatores de risco. 


INESME Embora privacidade seja uma questão com todos os pacientes, assegure-se de interagir muito discretamente 
com os que estão recebendo antirretrovirais. 


Zidovudina 


Zidovudina (Retrovir), abreviada ZDV, foi o primeiro fármaco a receber a aprovação da FDA para tratamento da AIDS e do 
complexo relacionado com a AIDS. Pode ser prescrita em comprimidos, cápsulas ou xarope de sabor frutado para administração 
oral. Como solução injetável, é também disponível para infusão IV. 

Zidovudina injetável é empregada para impedir a transmissão do HIV de uma mãe infectada para seu feto e para tratar a 
demência relacionada com a AIDS. É também empregada para tratar pacientes hospitalizados que não podem tomar medicação 
oral. Zidovudina oral, como todos os fármacos para a infecção pelo HIV, é usada como parte de um regime de múltiplos fármacos. 
= Combivir é uma terapia de combinação que inclui zidovudina e lamivudina. 

m Trizivir é uma terapia de combinação que inclui zidovudina, lamivudina e abacavir. 


Contudo, dar zidovudina em combinação com estavudina inibirá o processo de formação de metabólito que ambos os fármacos 


utilizam para agir sobre o vírus HIV. 


COMO FUNCIONA 





Como Funciona a Zidovudina 


A zidovudina inibe a replicação do HIV no organismo. Veja Figura 9.2. Os dois painéis superiores retratam como o HIV invade as 
células humanas e a seguir se replica. O painel inferior mostra como a zidovudina bloqueia a transformação viral. 
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TA Como a zidovudina funciona. (De Clinical Pharmacology Made Incredibly Easy. 2nd ed. Philadelphia, PA: Lippincott 
Williams & Wilkins; 2005.) 


Aqui estão outras interações de que você deve estar ciente: 


= Há um risco aumentado de toxicidade celular e renal quando zidovudina é tomada com fármacos como dapsona, pentamidina, 
isetionato, flucitosina, vincristina, vimblastina, doxorrubicina, interferon e ganciclovir. 

m Tomar zidovudina com probenecida, ácido acetilsalicílico, acetaminofeno, indometacina, cimetidina ou lorazepam aumenta o 
risco de toxicidade dos fármacos. 

= Zidovudina tomada com aciclovir pode produzir profunda letargia e sonolência. 


Reações adversas à zidovudina podem incluir: 


m dor de cabeça e vertigem 

a dor muscular, febre e erupção 

m náuseas, vômitos, dor abdominal e diarreia 

m toxicidade sobre a medula óssea e outros distúrbios relacionados com o sangue 


Outros Análogos de Nucleosídios Inibidores da Transcriptase Reversa 


Abacavir (Ziagen) é produzido em comprimidos e em solução para administração oral. Esse fármaco é parte da terapia de 
combinação Trizir, que você leu anteriormente nesta seção. Abacavir é também tomado em combinação com lamivudina. O 
produto de combinação é um comprimido oral chamado Epzicom. Abacavir não deve ser combinado com álcool. Além disso, pode 
causar reações de hipersensibilidade potencialmente fatais. 


Didanosina, abreviada ddI, é produzida como cápsulas de liberação prolongada (Videx EC) e como pó para ser misturado como 
solução oral (Videx). Usada em combinação com outros antirretrovirais, é um tratamento alternativo inicial para o HIV. Contudo, 
didanosina pode reduzir a absorção de tetraciclinas, fluoroquinolonas e delavirdina. Reações adversas à didanosina podem incluir: 
a dor de cabeça, vertigem e neuropatia periférica 
m dor e fraqueza musculares 
m erupção e coceira 
m náuseas, vômitos, dor abdominal, diarreia e constipação intestinal 
= boca seca, paladar incomum ou perda do paladar e estomatite 
m pancreatite 
m perda de cabelo 


Entricitabina (Emtriva) está disponível em cápsulas e como solução oral. E empregada com efavirenz e tenofovir no tratamento 
das infecções pelo HIV. Esses produtos de combinação são vendidos com os nomes comerciais de Atripla e Truvada. Não há 
interações significativas associadas à entricitabina. 


Lamivudina (Epivir, EPivir HBV), abreviada 3TC, é produzida como comprimidos e como solução oral. Esse fármaco é parte 
das terapias de combinação Combivir, Trizivir e Epzicom. Contudo, lamivudina não deve ser usada em combinação com a 
estavudina, pois a ação antiviral dos dois fármacos seria inibida. 


Estavudina (Zerit), abreviada d4T, está disponível como cápsulas e pó que é misturado com água purificada para criar uma 


solução oral. E empregada em combinação com outros antirretrovirais. Contudo, não deve ser empregada com lamivudina ou 
didanosina. 


Inibidores da Transcriptase Reversa Não Nucleosídios 


Os inibidores da transcriptase reversa não nucleosídios (TTRNNSs) são outra classe de fármacos antivirais que são empregados para 
tratar a infecção pelo HIV. ITRNNS são usados em combinação com outros antirretrovirais. 


Delavirdina 


Delavirdina (Rescriptor) é receitado em comprimidos. Ela se liga à enzima viral transcriptase reversa, o que impede o vírus de 
ganhar o controle da célula invadida e utilizá-la para se replicar. 


Ao administrar delavirdina, é importante saber que esse fármaco pode aumentar os níveis dos seguintes fármacos: 
m benzodiazepinas 
m claritromicina (um antibiótico) 
m rifabutina 
m varfarina 
m dois outros fármacos antirretrovirais, saquinavir e indinavir 


Aumentos da concentração de indinavir podem ser tão grandes que a dose de indinavir pode ter de ser reduzida. 


Outros Inibidores da Transcriptase Reversa Não Nucleosídios 


Nevirapina (Viramune) é fabricada como comprimidos e suspensão oral. Sua ação é semelhante à da delavirdina. Esse fármaco 
pode diminuir a eficácia dos contraceptivos hormonais. Também pode diminuir a atividade de outra classe de retrovirais chamada 
de inibidores da protease e nunca deve ser empregado em combinação com eles. O uso de nevirapina foi associado a uma erupção 
grave que pode ser potencialmente fatal. Se a erupção se desenvolve, o fármaco deve ser interrompido. 


Um ITRNN final, efavirenz (Sustiva), está disponível em cápsulas e comprimidos. 


Análogos de Nucleotídios Inibidores da Transcriptase Reversa 


Como as outras classes de fármacos HIV, os análogos de nucleotídios inibidores da transcriptase reversa são usados em 
combinação com outros retrovirais no tratamento do HIV. Atualmente, o único fármaco dessa classe é o tenofovir (Viread), 
abreviado PMPA. Ele age de forma muito semelhante aos NITRs. Tenofovir é empregado em combinação com o ITRNN efavirenz 
e o fármaco NTTR entricitabina. 


Tenofovir é receitado em comprimidos. E absorvido melhor quando tomado após uma refeição hiperlipídica. 


E) TENHACAUTEIA 





E 
Reações Adversas aos Inibidores da Transcriptase Reversa Não Nucleosídios 


Reações adversas aos ITRNNs incluem: 


m dor de cabeça 

m vertigem 

m fraqueza muscular 
m náuseas e vômitos 
m diarreia 

m erupção 


E) TENHACAUTEIA 


Reações Adversas ao Tenofovir 





Reações adversas ao tenofovir incluem: 


m náuseas e vômitos 

m diarreia 

= dor abdominal 

m anorexia 

= hepatomegalia grave 
m acidose láctica 


Ele também interage com certos outros fármacos. 


m Níveis de didanosina aumentam quando esse fármaco é dado com tenofovir. Os pacientes devem ser alertados para observar 
ainda com mais cuidado os efeitos adversos da didanosina. 

m Fármacos que são eliminados pelos rins ou que diminuem a função renal podem aumentar os níveis de tenofovir quando dados 
juntos. 

a Acidose láctica potencialmente fatal e hepatomegalia grave ocorreram em pacientes tomando tenofovir sozinho ou em 
combinação com outros antirretrovirais. A maioria desses casos ocorreu em mulheres, e a obesidade e a exposição prévia aos 
NITRs podem ser fatores de risco. Pacientes com doença hepática existente devem tomar esse fármaco com cautela. O 
tratamento deve ser suspenso se há suspeita de hepatotoxicidade. 


Inibidores da Protease 


Inibidores da protease são fármacos que inibem a atividade da HIV protease, uma enzima de que o vírus necessita para se 
desenvolver. Quando a enzima é bloqueada pelo fármaco, o resultado é um vírus imaturo, não infeccioso. 


Os fármacos dessa classe têm diferentes propriedades farmacocinéticas e são absorvidos, metabolizados e eliminados do 
organismo de diferentes maneiras. Contudo, todos são usados em combinação com outros fármacos antirretrovirais para tratar 
infecções pelo HIV. 


Cada um dos fármacos dessa classe tem suas próprias interações com outros fármacos. Elas são observadas a seguir na 
abordagem dos fármacos individuais. Contudo, rifampicina reduz de modo marcante o nível da maioria dos inibidores da protease. 
Além disso, cada um dos inibidores da protease pode aumentar os níveis de sildenafila, um fármaco empregado para tratar 
disfunção erétil. Isso pode causar reações adversas associadas à sildenafila, incluindo hipotensão, alterações visuais e priapismo 
(uma ereção anormalmente prolongada). 


Fosamprenavir 


Fosamprenavir (Lexiva) está disponível em comprimidos e suspensão oral. Os seguintes fármacos podem interagir com esse 
fármaco: 


= Quando tomado com fosamprenavir, cisaprida, ergotamina, eritromicina, antagonistas H1 e pimozida, pode causar convulsões, 
problemas vasculares ou cardíacos. 

= Fosamprenavir pode causar sedação aumentada ou prolongada e problemas respiratórios quando tomado com benzodiazepinas. 

= Amprenavir pode aumentar o risco de reações adversas com fosamprenavir. 


A eficácia de fosamprenavir pode ser diminuída se é tomado com rifampicina ou erva-de-são-joão. 


As reações adversas mais comuns ao fosamprenavir incluem: 
m diarreia 
a dor de cabeça 
=m erupção 
m náuseas 
m vômitos 


Atazanavir 


Atazanavir (Reyataz) está disponível em cápsulas orais. E empregado com frequência em combinação com sulfato de indinavir, 
outro inibidor da protease. 


Atazanavir é associado a uma gama de interações: 

= Atazanavir não deve ser dado com benzodiazepinas, como midazolam e triazolam, pois há o risco de sedação aumentada ou de 
depressão respiratória. 

m Fármacos que prolongam o intervalo PR cardíaco, como os bloqueadores dos canais de cálcio e os bloqueadores beta- 
adrenérgicos, devem ser usados com cautela com atazanavir, pois esse fármaco pode prolongar o intervalo PR. 

m Atazanavir não deve ser dado com outros fármacos que são metabolizados pela mesma via hepática (a via de CYPA3A), como 
os inibidores da HMG-CoA redutase (como lovastatina, sinvastatina e atorvastatina). Usar atazanavir com tais fármacos pode 
aumentar o risco de miopatia (fraqueza muscular) e rabdomiólise (uma doença muscular degenerativa). 

m Atazanavir não deve ser dado a pacientes em uso de derivados do ergot. Administrar atazanavir a tais pacientes cria a 
possibilidade de toxicidade potencialmente fatal pelo ergot. 

m Tomar erva-de-são-joão pode reduzir no paciente o nível sanguíneo de atazanavir. 


Indinavir 


Indinavir (Crixivan) é outro fármaco disponível apenas em cápsulas. Para absorção máxima, deve ser tomado sem alimento com 

bastante água ou outros líquidos. 
Interações importantes que envolvem esses fármaco são as seguintes: 

= Ele inibe o metabolismo de midazolam e triazolam, o que aumenta o risco de eventos potencialmente fatais como arritmias 
cardíacas. 

a Tomar indinavir com didanosina, outro antirretroviral, diminui sua absorção gástrica. Os dois fármacos devem ser administrados 
pelo menos com 1 h de intervalo um do outro. 

a Tomar indinavir com nelfinavir, outro inibidor da protease, pode aumentar os níveis sanguíneos de nelfinavir. 


As reações adversas comuns são as seguintes: 


m náuseas e vômitos 
m diarreia 

a dor abdominal 

m dor nas costas 

m dor nos flancos 

m fraqueza muscular 
m fadiga 

m insônia 

m dor de cabeça 

m vertigem 

m anorexia 

m boca seca e alteração do paladar 
m regurgitação ácida 


Outros Inibidores da Protease 


Nelfinavir (Viracept) está disponível como comprimidos e pó para suspensão oral. Esse fármaco deve ser tomado com alimento. 
Sua presença no organismo pode aumentar muito os níveis sanguíneos de amiodarona, derivados do ergot, midazolam, rifabutina, 
quinidina e triazolam. Ao mesmo tempo, a eficácia do nelfinavir pode ser reduzida pela presença de carbamazepina, fenobarbital e 
fenitoína. 


Ritonavir (Norvir) está disponível em cápsulas gelatinosas ou como uma solução oral para uso em terapia de combinação com 
outros antirretrovirais. Ritonavir aumenta os níveis sanguíneos de lopinavir e nelfinavir quando um ou outro é usado em 
combinação com ritonavir. Além disso, ritonavir pode aumentar os efeitos dos seguintes fármacos e tipos de fármacos: 

m alfabloqueadores 
m antiarrítmicos 

m antidepressivos 

= antieméticos 

m antifúngicos 

m antilipêmicos 

= antimaláricos 

= betabloqueadores 
m bloqueadores dos canais de cálcio 
m cimetidina 

m corticosteroides 

m eritromicina 

m fenotiazinas 

m imunossupressores 
= metilfenidato 

m pentoxifilina 

m varfarina 


Saquinavir (Invirase) está disponível em comprimidos e cápsulas. Esse fármaco é usado apenas em combinação com ritonavir. 
A ação do saquinavir pode ser reduzida por fenobarbital, fenitoína, dexametasona e carbamazepina. 


Lopinavir e ritonavir (Kaletra) são dados como comprimidos de combinação e solução oral que contêm ambos os fármacos. Eles 
são empregados em combinação por causa de seus efeitos positivos sobre os níveis de HIV RNA e contagens de CD4. 


FÁRMACOS ANTITUBERCULOSOS 





Fármacos antituberculosos são empregados para tratar tuberculose (TB), que é causada por uma bactéria chamada 
Mycobacterium tuberculosis. Embora esses fármacos não possam sempre curar a TB, eles podem deter a progressão da infecção. 
Eles também são eficazes contra outras infecções micobacterianas menos comuns. 

Diferentemente da maioria dos outros antibióticos, os fármacos antituberculosos podem ser administrados por um período de 
muitos meses. Isso cria um conjunto especial de problemas que podem incluir: 
m não adesão do paciente 
m desenvolvimento de resistência bacteriana 


m toxicidade do fármaco 


Tratamento de Primeira Linha 
Devido à incidência atual de linhagens de TB resistentes a fármacos, um regime quádruplo é agora recomendado para o tratamento 
inicial da tuberculose: 


m isoniazida 
m rifampicina 


pirazinamida 


etambutol ou estreptomicina 


Esse regime deve ser modificado se os testes mostram resistência a um ou mais desses fármacos. Por exemplo, se ocorrerem 
surtos locais de TB resistente à isoniazida ou à rifampicina, como em locais de assistência de saúde ou em presídios, então regimes 
quíntuplos ou sêxtuplos são recomendados como tratamento inicial. 


Os fármacos antituberculosos podem interagir com muitos outros fármacos. Interações individuais são abordadas com cada 
fármaco específico que se segue. Contudo, quando dados juntos, isoniazida, rifampicina, pirazinamida e etambutol aumentam o 
risco de lesão hepática. 


isoniazida 


Isoniazida (Nydrazid), abreviada INH, é tomada oralmente como comprimidos ou solução. A administração oral é a via típica, mas 
uma solução injetável, se necessário, é também disponível para administração por via intravenosa. Esse fármaco é tuberculostático, 
significando que inibe o crescimento das bactérias da TB em vez de matá-las. 


Embora a isoniazida seja o fármaco mais importante para tratar os pacientes com TB, a resistência bacteriana se desenvolve 
rapidamente se ela for usada sozinha. Por essa razão, é com frequência administrada com rifampicina, etambutol ou 
estreptomicina. Está disponível com a rifampicina, assim como está também uma cápsula de combinação com rifampicina e 


pirazinamida. Contudo, isoniazida pode ser usada sozinha para evitar que a TB se desenvolva em alguém que foi exposto à doença. 


As interações entre fármacos com a isoniazida incluem: 


m níveis aumentados de fenitoína, carbamazepina, diazepam, etossuximida, primidona, teofilina e varfarina em pacientes que estão 
tomando quaisquer um desses fármacos 

m níveis sanguíneos reduzidos de cetoconazol, itraconazol e antidiabetogênicos orais 

m eficácia reduzida de isoniazida e aumentada de corticosteroides quando esses fármacos são tomados juntos 

m efeitos aditivos sobre o SNC (como sonolência, vertigem, dor de cabeça, letargia, depressão, tremor, ansiedade, confusão e 
zumbido) quando a isoniazida é administrada com ciclosserina e etionamida. 


Neuropatia periférica é a reação adversa mais comum associada à isoniazida. Hepatite grave e ocasionalmente fatal pode ocorrer 
mesmo meses após o tratamento ter sido interrompido. Por essa razão, os pacientes têm de ser cuidadosamente monitorados. 


Rifampicina 


Rifampicina (Rifadin) está disponível em cápsulas para administração oral e em pó que tem de ser diluído e infundido na veia. 
Esse fármaco é tuberculocida. Porém, assim como com a isoniazida, a resistência bacteriana à rifampicina pode se desenvolver de 
modo rápido. Por essa razão, é raramente usada para tratar infecções não micobacterianas e deve ser sempre empregada com outros 
fármacos antituberculosos para tratar TB. Estão disponíveis uma cápsula de combinação com isoniazida (IsonaRif, Rifamate) e um 
comprimido de combinação com isoniazida e pirazinamida (Rifater). 


As seguintes reações adversas podem ocorrer com o uso de rifampicina: 


m anorexia 


m náuseas e vômitos 


cólicas abdominais e dor epigástrica 
flatulência e diarreia 


coloração laranja-avermelhada ou castanho-avermelhada da urina, fezes, saliva, perspiração e lágrimas 


AERA Rifampicina pode mudar a cor da urina, fezes, saliva, suor e lágrimas para uma tonalidade laranja-avermelhada 
ou castanho-avermelhada. Não se esqueça de falar aos pacientes que essas substâncias podem corar as roupas. 


Pirazinamida 


Pirazinamida, abreviada PZA, está disponível como comprimidos para administração oral. É um fármaco altamente específico que 
é ativo apenas contra M. tuberculosis. Pirazinamida é recomendada como um fármaco de linha de frente da TB em combinação 
com etambutol, isoniazida e rifampicina. Como você leu anteriormente neste capítulo, está disponível um comprimido de 
combinação desse fármaco com isoniazida e rifampicina. Resistência à pirazinamida pode-se desenvolver rapidamente quando 
usada sozinha. Quando combinada com fenitoína, a pirazinamida pode aumentar os níveis de fenitoína. 

Pirazinamida pode causar as seguintes reações adversas: 
m hepatotoxicidade séria 
m náuseas e vômitos 
m anorexia 


Etambutol 


Etambutol (Myambutol) é receitado como comprimidos. Como a isoniazida, é tuberculostático. Esse fármaco é empregado com 
isoniazida e rifampicina para tratar pacientes com TB pulmonar não complicada. É também empregado para tratar outras infecções 
por micobactérias. 


Embora sejam raras, as reações de hipersensibilidade como erupção, febre e anafilaxia podem ocorrer com o uso de etambutol. 
Outras reações adversas incluem: 
m desconforto GI 
m coceira 
m parestesia e formigamento das extremidades 
m dor articular 
m dor de cabeça, vertigem e confusão 
m leucopenia 
= mal-estar 


Outros Fármacos Antituberculosos 


Outros fármacos antituberculosos incluem: 


a Estreptomicina. Como você aprendeu antes neste capítulo, a estreptomicina é administrada por injeção. Foi o primeiro fármaco 
reconhecido como eficaz no tratamento da TB. Contudo, sua via de administração limita sua utilidade no tratamento a longo 
prazo. A maioria dos pacientes a tolera bem, mas indivíduos recebendo grandes doses podem exibir ototoxicidade. 

= Fluoroquinolonas. Algumas fluoroquinolonas também são eficazes contra a TB. Elas são com frequência usadas com os 
fármacos de primeira linha. Porém, por terem um índice maior de toxicidade, elas são empregadas principalmente por pacientes 
que são resistentes ou alérgicos aos fármacos antituberculosos menos tóxicos. 

= Ofloxacino. Esse fármaco é administrado oralmente em comprimidos quando usado para tratar TB. É mais potente que o 
ciprofloxacino e pode ser a primeira escolha no tratamento. 

m Ciprofloxacino. Ciprofloxacino está disponível em comprimidos, comprimidos de liberação prolongada e como pó para mistura 
de uma suspensão oral. 


FÁRMACOS ANTIFÚNGICOS 





Fármacos antifúngicos, ou antimicóticos, são usados para combater infecções por vários tipos de fungos. Os principais fármacos 
antifúngicos e os grupos de fármacos incluem: 


m polienos 
imidazol 


triazóis sintéticos 


inibidores da síntese de glicana 
m derivados alilamínicos sintéticos 


NES Muitos nomes de fármacos antifúngicos têm o sufixo -azol. 


Polienos 


Os polienos incluem: 


= anfotericina B 
m nistatina 


Anfotericina B 


Anfotericina B está disponível como uma suspensão líquida pré-misturada para administração por via intravenosa lenta. Esse 
fármaco em pó é o antifúngico mais amplamente empregado para infecções fúngicas sistêmicas graves e potencialmente fatais. Ela 
age alterando a membrana celular das células fúngicas, o que causa o vazamento das partes internas das células. 


Anfotericina B é geralmente fungistática, inibindo o crescimento de um fungo. Mas em altas doses pode ser fungicida e 
destruir o fungo. É apenas usada sob restrita orientação médica e é quase nunca usada para formas não invasivas de doença 
fúngica, pois é altamente tóxica. Contudo, é às vezes empregada em combinação com flucitosina para tratar candidíase ou 
infecções criptocócicas, em especial meningite criptocócica. 


Níveis de magnésio e de potássio e a função renal têm de ser monitorados com frequência em pacientes que recebem 
anfotericina B. O risco de toxicidade renal aumenta quando o fármaco é tomado com aminoglicosídios, ciclosporina ou aciclovir. 
Outras importantes interações também existem. 

m Corticosteroides, penicilinas de amplo espectro e digoxina podem piorar a hipopotassemia (níveis baixos de potássio) produzida 
pela anfotericina B, levando a possíveis problemas cardíacos. O risco de toxicidade pela digoxina é também aumentado. 

m Anfotericina B aumentará o relaxamento muscular em pacientes que estejam tomando relaxantes musculares não 
despolarizantes. 

m Soluções eletrolíticas podem inativar a anfotericina B quando diluída na mesma solução. Portanto, anfotericina B não pode ser 
misturada com solução salina. Anfotericina B tem de ser misturada com dextrose a 5% em água. 


Quase todos os pacientes recebendo anfotericina B intravenosamente, em particular no início do tratamento de baixa dose, 
experimentam: 


febre e calafrios 


indigestão, náuseas e vômitos 

m anorexia 

m dores muscular e articular 

Além disso, reações adversas mais sérias ocorrem na maioria dos pacientes: 

=m anemia normocrômica (hemoglobina insuficiente em cada hemácia) ou anemia normocítica (muito poucas hemácias) 

m níveis perigosamente baixos de magnésio e de potássio, causando alterações eletrocardiográficas e requerendo tratamento de 
reposição eletrolítica 

= algum grau de toxicidade renal (em até 80% dos pacientes), causando a perda da capacidade renal de concentrar urina 


ARN Anfotericina B é uma arma potente contra fungos, mas é extremamente tóxica e tem de ser usada com cuidado. 


Nistatina 


Nistatina é empregada principalmente para tratar infecções fúngicas da pele. Porém estão disponíveis diferentes formas para tratar 
outros tipos de infecção, incluindo: 


cápsulas orais (Bio-Statin) e comprimidos que são deglutidos para tratar infecções GI 

m suspensão líquida e um pó que é dissolvido em água para tratar infecções fúngicas da boca ou dos intestinos 

= pó tópico (Mycostatin, Nyamyc, Pedi-Dri) que pode ser aspergido sobre uma área afetada da pele ou dentro da roupa que está 
cobrindo a área 

Em creme ou uma pomada para uso tópico no tratamento de infecções de mucosas, de pele ou fungos entre as dobras da pele 

= comprimidos que são inseridos na vagina para tratar infecções fúngicas 


Nistatina age em grande parte da mesma maneira que a anfotericina B e pode ser fungistática ou fungicida, dependendo do 
organismo que está presente. Mas, ao contrário da anfotericina B, nistatina não tem interações significativas com outros fármacos. 


Reações adversas à nistatina são raras, mas altas doses podem produzir: 
m náuseas e vômitos 
m dor abdominal e diarreia 
m um gosto amargo na boca 
m irritação da pele (com nistatina tópica) 
m reação de hipersensibilidade (com nistatina oral ou tópica) 


Flucitosina 


Flucitosina (Ancobon) é receitada em cápsulas para administração oral. Ela age penetrando nas células fúngicas e alterando sua 
síntese proteica, o que causa a morte dessas células. 


Flucitosina é empregada principalmente com outros fármacos antifúngicos, como a anfotericina B, para tratar infecções fúngicas 
sistêmicas. Isso permite que a dose de anfotericina B seja reduzida, o que diminui o risco de toxicidade. Flucitosina pode ser usada 
sozinha para tratar candidíase da parte inferior do aparelho urinário, pois ela alcança uma alta concentração urinária. É também 
eficaz no tratamento de alguns outros tipos de infecções fúngicas. 


Citarabina pode antagonizar a atividade antifúngica da flucitosina, possivelmente por competir com ela. Sangue, fígado e função 
renal têm de ser monitorados de perto enquanto os pacientes estão tomando flucitosina, por causa do sério risco de toxicidade do 
fármaco. 


Imidazóis 


Cetoconazol é o imidazol geralmente mais usado. Pode ser receitado como comprimidos para administração oral ou como um 

creme (Kuric), espuma (Extina), gel (Xolegel) ou xampu (Nizoral) para uso tópico. Esse fármaco tem um amplo espectro de 

atividade e é empregado contra infecções tópicas e sistêmicas causadas por uma grande gama de células fúngicas. Ele age 

danificando a membrana das células fúngicas, o que leva à perda celular dos elementos internos essenciais. Cetoconazol é 

geralmente fungistático, mas pode ser fungicida em certas condições. 
Cetoconazol pode ter algumas interações significativas com outros fármacos: 

m Fármacos que diminuem a atividade gástrica (como cimetidina, ranitidina, famotidina, nizatidina, antiácidos e fármacos 
anticolinérgicos) podem diminuir a absorção de cetoconazol. Após tomar qualquer um desses fármacos, os pacientes devem 
esperar 2 h antes de tomar cetoconazol. 

m Tomar cetoconazol com fenitoína pode alterar o metabolismo e aumentar os níveis sanguíneos de ambos os fármacos. 

= Empregar cetoconazol com outros fármacos que são hepatotóxicos pode aumentar o risco de hepatopatia. 


E) TENHACAUTEIA 





E 
Reações Adversas à Flucitosina 


Flucitosina pode produzir reações adversas inesperadas, incluindo: 


m náuseas, vômitos e diarreia 

m anorexia 

m distensão abdominal 

m erupção 

m dor de cabeça, sonolência e vertigem 

m confusão e alucinações 

m dificuldade de respirar e parada respiratória 


E) TENHACAUTEIA 


Reações Adversas ao Cetoconazol 





As reações adversas ao cetoconazol mais comuns são náuseas e vômitos. As reações menos comuns incluem: 


m anafilaxia 

m dor articular 

m calafrios 

m febre 

m tinido (zumbido) 

= fotofobia (sensibilidade à luz) 

= hepatotoxicidade (que é rara e reversível quando o fármaco é interrompido) 


= Quando combinado com ciclosporina, cetoconazol pode aumentar os níveis séricos de ciclosporina e de creatinina. 


m Cetoconazol aumenta os efeitos de anticoagulantes orais e pode causar hemorragia. 

m Cetoconazol pode inibir o metabolismo de quinidina, sulfonilureias, carbamazepina e inibidores da protease. Essa interação pode 
aumentar os níveis desses fármacos no organismo. 

m Cetoconazol não deve ser dado com rifampicina, pois os níveis sanguíneos de cetoconazol podem diminuir. 


Triazóis Sintéticos 


Os triazóis sintéticos são uma classe de fármacos antifúngicos de amplo espectro que são empregados para tratar várias infecções 
fúngicas sérias ou sistêmicas. Eles agem enfraquecendo a parede da célula fúngica, o que torna a célula instável. 


Fluconazol 


Fluconazol (Diflucan) está disponível em comprimidos, pó para mistura para se obter uma solução oral e uma solução injetável 
para infusão IV. É usado para tratar: 


m infecções fúngicas da boca, garganta e esôfago 
m JIAUs, peritonite e infecções fúngicas vaginais 
m infecções sistêmicas sérias 

m pneumonia 

= meningite criptococócica 


Fluconazol pode interagir com vários outros fármacos. 


= Usar fluconazol com varfarina pode aumentar o risco de sangramento. 

= Fluconazol pode aumentar os níveis de fenitoína e ciclosporina em indivíduos que tomam esses fármacos 

= Fluconazol pode aumentar os níveis sanguíneos de fármacos antidiabetogênicos orais (como gliburida, tolbutamida e glipizida), 
aumentando o risco de hipoglicemia. 

= Fluconazol pode aumentar a atividade de zidovudina. 

= Rifampicina e cimetidina podem potencializar o metabolismo de fluconazol, reduzindo seus níveis na corrente sanguínea. 


Reações adversas ao fluconazol incluem: 


m náuseas e vômitos 

= dor abdominal 

m diarreia 

a dor de cabeça 

m vertigem 

m enzimas hepáticas elevadas 
E erupção 


Outros Triazóis Sintéticos 


Itraconazol (Sporanox) está disponível em cápsulas, solução oral e solução injetável para infusão IV. É empregado para tratar 
blastomicose, histoplasmose não meníngea, candidíase, aspergilose e onicomicose. Itraconazol pode interagir com anticoagulantes 
orais, antagonistas do receptor H2, fenitoína e rifampicina. As reações adversas incluem náuseas, dor de cabeça, vertigem, função 
hepática prejudicada e hipertensão. 


Voriconazol (Vfend) está disponível em comprimidos e pó para suspensão oral. Um pó para injeção é também disponível e é 
misturado para criar uma solução para infusão IV. Voriconazol é empregado para tratar aspergilose invasiva e infecções sérias 
causadas por certos tipos de fungos. Esse fármaco pode interagir com anticoagulantes orais, fenitoína, benzodiazepinas, 
bloqueadores dos canais de cálcio, sulfonilureias, tacrolimo, sirolimo, alcaloides do ergot, quinidina e pimozida. Reações adversas 
incluem náuseas e vômitos, dor de cabeça, calafrios, febre, distúrbios visuais, enzimas hepáticas elevadas, erupção e taquicardia. 


Inibidores da Síntese de Glicana 


Caspofungina (Cancidas) é um fármaco de uma nova classe de antifúngicos chamados de inibidores de glicana. Ele age inibindo a 
síntese de (1,3)-beta-D-glicana, que é um componente importante da parede celular do fungo. 


Caspofungina está disponível como um pó que é misturado para criar uma solução para infusão IV. E usada principalmente para 
tratar aspergilose invasiva em pacientes que não responderam ou não toleram outros antifúngicos. 


g TENHA CAUTELA 





E 
Reações Adversas à Caspofungina 


Reações adversas à caspofungina incluem: 


m náuseas e vômitos 

m diarreia 

m erupção 

= edema facial 

m taquicardia 

m taquipneia (respiração rápida) 

m parestesia (sensação de queimação ou formigamento) 


Algumas interações importantes ocorrem com esse fármaco: 

m Pacientes tomando tacrolimo com caspofungina podem necessitar de doses maiores de tacrolimo, pois a caspofungina diminui o 
nível sanguíneo de tacrolimo. 

m Indutores do clearance do fármaco (como fenitoína, carbamazepina, efavirenz, nevirapina e nelfinavir) podem baixar o 
clearance da caspofungina. 

= O emprego de caspofungina com ciclosporina pode resultar em níveis elevados de enzimas hepáticas e clearance diminuído de 
caspofungina. Não é recomendado o emprego desses dois fármacos juntos. 


Derivados Alilamínicos Sintéticos 


Terbinafina (Lamisil) é o derivado alilamínico geralmente mais empregado. Esse fármaco inibe o crescimento celular do fungo ao 
inibir uma enzima responsável pela síntese de ergosterol. Como já lido antes, ergosterol é um importante componente da 
membrana celular do fungo. 


O principal emprego da terbinafina é no tratamento de infecções fúngicas das unhas. Para administração oral, está disponível em 
comprimidos ou grânulos que são salpicados no alimento. Os grânulos não devem ser salpicados em molho de maçã ou qualquer 
alimento à base de fruta e devem ser deglutidos inteiros. Tomar o comprimido com alimento também aumenta a absorção do 
fármaco. Está disponível em venda livre (Lamisil AT) como creme, gel ou spray para uso tópico. 

Casos raros de falência hepática ocorreram com o uso de terbinafina, mesmo em pacientes sem nenhuma história conhecida de 
doença hepática. Os resultados de testes de enzimas hepáticas devem ser obtidos antes do uso de terbinafina, e o emprego deve ser 
evitado por completo se há suspeita de doença hepática. Há também umas poucas interações de fármacos que se devem observar: 
= O clearance de terbinafina diminui quando ela é tomada com cimetidina e aumenta quando tomada com rifampicina. 

m O uso de terbinafina aumenta os níveis plasmáticos de cafeína e dextrometorfana e diminui os níveis de ciclosporina. 


E) TENHACAUTEIA 


Reações Adversas à Terbinafina 





As reações adversas à terbinafina incluem: 
m dor de cabeça 

m distúrbios visuais 

m náuseas 

= dor abdominal 

m neutropenia 

= síndrome de Stevens-Jonhson 


Outros Fármacos Antifúngicos 


Vários outros fármacos oferecem formas alternativas para o tratamento de infecções fúngicas tópicas. 


Clotrimazol 


Clotrimazol (Gyne-Lotrimin, Cruex, Lotrimin AF) está disponível em venda livre como um creme vaginal para tratamentos 
internos e externos de candidíase. Cremes e soluções tópicas de prescrição e de venda livre são também disponíveis para aliviar a 
coceira externa. Esses cremes também são empregados para tratar a tinha da virilha (coceira de atleta), a tinha do pé (pé de atleta) e 
a dermatofitose. Pequenas pastilhas de clotrimazol vendidas por prescrição (Mycelex) são empregadas para tratar candidíase da 
boca e da garganta. 


Clotrimazol é também disponível para venda por prescrição apenas em combinação com a betametasona (corticosteroide tópico) 
em uma loção e creme tópicos (Lotrisone). 


Griseofulvina 


Griseofulvina (Grifulvin V, Gris-PEG) está disponível para venda por prescrição apenas como comprimidos e como suspensão 
oral. E mais bem tomada com uma refeição gordurosa. E usada para tratar várias infecções fúngicas de: 


m pele (tinha do corpo) 

m pé (tinha do pé) 

m virilha (tinha da virilha) 

m área com barba da face e do pescoço (tinha da barba) 
= unhas (tinha da unha) 

m escalpo (tinha da cabeça) 


O uso de griseofulvina não é indicado quando a infecção pode ser tratada com sucesso por fármacos tópicos. Para impedir uma 
recaída, o tratamento com griseofulvina tem de continuar até o fungo ser erradicado e a pele ou as unhas infectadas serem 
substituídas. 


Miconazol 


Miconazol é usado para tratar infecções fúngicas locais, como candidíase vaginal e vulvar, e infecções fúngicas tópicas, como 
candidíase crônica da pele e mucosas. Está disponível como fármaco de venda livre como: 


m supositórios e creme vaginais e em embalagens de combinação que contêm ambas as formas de apresentação (Vagistat-3) 
m creme tópico (Neosporin AF, Baza) 
m pó tópico e pó em spray (Desenex, Lotrimin AF, Zeasorb-AF, Cruex, Micatin, Neosporin AF) 
m solução tópica em spray e solução tópica (Desenex, Lotrimin AF, Micatin, Neosporin AF, Fungoid) 
m gel tópico (Zeasorb-AF), loção (Zeasorb-AF) e pomada 
Miconazol pode ser administrado: 
= localmente para tratar infecções vaginais 
m topicamente para tratar infecções tópicas 


Outros Fármacos Antifúngicos Tópicos 
Os seguintes antifúngicos estão disponíveis apenas como fármacos tópicos: 


m ciclopirox (Loprox, Loprox TS, Penlac Nail Lacquer), disponível como creme, gel, xampu, suspensão tópica e solução tópica de 
venda por prescrição 

m nitrato de econazol, disponível por prescrição como um creme tópico 

m nitrato de butoconazol (Gynazole-1) está disponível por prescrição na forma de creme vaginal 

= naftifina (Naftin, Naftin-MP), fabricada como creme ou gel de venda por prescrição 

m tioconazol (Vagistat-1), disponível como pomada vaginal de venda livre 

m terconazol (Terazol-3, Terazol-7, Zazole), disponível para venda por prescrição na forma de creme e supositórios vaginais 

m tolnaftato (Absorbine Athlete's Foot, Absorbine Jr,. Fungi-Guard, Tinactin, Lamisil AF, Termin8, Tinaderm) fabricados para 
venda livre como creme, solução, gel, pó, pó em spray e solução de spray 

m butenafina (Mentax, Lotrimin Ultra), disponível como um creme tópico de venda livre 

m sulconazol (Exelderm), disponível como um creme e solução para venda por prescrição 

m oxiconazol (Oxistat), fabricado como um creme e loção de venda livre 

m clioquinol com hidrocortisona (Ala-Quin, Dofscort), disponível como creme de venda por prescrição 

m ácido undecilênico com undecilenato de zinco, disponível como pomada de venda livre e ácido undecilênico com cloroxilenol 
(Gordochom), que está disponível como solução tópica de venda por prescrição. 


TESTE RÁPIDO 





Responda as seguintes questões de múltipla escolha. 
1. Qual das seguintes condições normalmente não seria tratada com um fármaco antiviral? 
a. HIV/AIDS 
b. IAUs 
c. infecções por herpes 
d. catapora (varicela) 
2. Qual das seguintes reações adversas sérias não é um perigo quando da tomada de um aminoglicosídio? 
a. falência hepática 
b. bloqueio neuromuscular 
c. ototoxicidade 
d. nefrotoxicidade 
3. As reações de hipersensibilidade comuns aos anti-infecciosos incluem: 
a. anorexia, náuseas, vômitos e diarreia. 
b. dor de cabeça, vertigem e distúrbios visuais. 
c. coceira, erupções, urticária e angústia respiratória. 
d. calafrios, febre e fraqueza muscular. 
4. Que indivíduo seria o candidato menos provável a tratamento com um fármaco antiviral contra a influenza A? 
a. infectado com influenza A 
b. que não tomou a vacina da influenza 
c. que tomou a vacina anual da influenza há 1 semana 
d. que tomou a vacina anual da influenza há 1 mês 
5. Que razão justifica o emprego conjunto de alguns fármacos antituberculose? 
a. Eles são fármacos de segunda linha e são eficazes apenas se usados juntos. 
b. O risco de toxicidade por fármacos é reduzido. 
c. A terapia de combinação pode impedir ou retardar a resistência bacteriana. 
d. A terapia com um único fármaco nunca é eficaz. 
Responda cada uma das seguintes questões em uma a três frases. 


1. Por que a resistência aos fármacos antimicrobianos está aumentando? 


2. O que é o regime quádruplo recomendado para o tratamento inicial da tuberculose? Quando e como ele deve ser modificado? 


3. Descreva um regime de tratamento típico para um paciente com HIV. 


4. De que precauções gerais o paciente deve estar ciente quando toma uma tetraciclina? 


5. Que instrução geral deve ser dada a um paciente que está prestes a começar a tomar uma sulfonamida oral? 


Responda as seguintes questões se verdadeiras ou falsas. 


1. — — Um fármaco bacteriostático é mais eficaz contra bactérias patogênicas do que um fármaco bactericida. 

2. —  Vancomicina é um fármaco de eleição IV para pacientes com infecções bacterianas sérias resistentes que são alérgicos à 
penicilina. 

3. — Um antibiótico de amplo espectro é eficaz contra vários tipos de bactérias. 

4. — Indivíduos que são alérgicos às penicilinas têm mais probabilidade de serem alérgicos às cefalosporinas do que a outras 


classes de antibióticos. 


5. Muito poucos fármacos antifúngicos estão disponíveis para venda sem prescrição do que qualquer outro tipo de fármaco 


anti-infeccioso. 
Correlacione cada fármaco antifúngico na coluna da esquerda com a infecção micótica que ele trata na coluna da direita. 
1. anfotericina B a. pé de atleta 
2. clotrimazol b. infecções de bexiga 
3. miconazol c. infecções das unhas 
4. nistatina d. infecções de pele 
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. terbinafina e. infecções sistêmicas 


QUADRO DE CLASSIFICAÇÃO DE FÁRMACOS 


Classificação Nome(s) Comercial(is) 


injeção: (não mais vendida sob nome comercial) 
pomada: (não mais vendida sob nome comercial) 
creme: (não mais vendido sob nome comercial) 
pomada oftálmica: Gentak 

solução oftálmica: Gentak 


Fármacos 
antibacterianos 
(aminoglicosídios) 


gentamicina 


gentamicina e 
prednisolona 


neomicina 


neomicina, bacitracina, 


hidrocortisona e 
polimixina B 


neomicina, bacitracina 
e polimixina B 


neomicina, 
dexametasona e 
polimixina B 


pomada oftálmica: Pred-G 
suspensão oftálmica: Pred-G 


comprimidos: (não mais vendidos sob nome comercial) 


pomada oftálmica: (não mais vendida sob nome comercial) 
pomada tópica: Cortisporin 


pomada tópica: Triple Antibiotic, Neosporin 
loção tópica: Neosporin To Go 
pomada oftálmica: (não mais vendida sob nome comercial) 


suspensão oftálmica: Maxitrol 
pomada oftálmica: AK-Trol, Maxitrol 





neomicina, gramicidina 


My solução oftálmica: Neosporin 
e polimixina B 


suspensão oftálmica: Cortisporin 
neomicina, solução auricular: Cortisporin, Aural Otic, Oticin HC, Otimar, Otocidin, 
hidrocortisona e Cortomycin 
polimixina B suspensão auricular: Cortisporin, Cortomycin, Oticin HC, Otimar, Padiotic 
creme tópico: Cortisporin 


neomicina e polimixina 


B lavagem vesical: Neosporin GU 


neomicina, polimixina B 


j suspensão oftálmica: Poly-Pred 
e prednisolona 


injeção: (não mais vendida sob nome comercial) 
solução oftálmica: AK-Tob, Tobrex 

pomada oftálmica: Tobrex 

solução nebulizadora: Tobi 


tobramicina 


dexametasona e suspensão oftálmica: Tobradex 
tobramicina pomada oftálmica: Tobradex 


loteprednol e 
tobramicina 


amicacina injeção: Amikin 
canamicina injeção: (não mais vendida sob nome comercial) 
paromomicina cápsulas: (não mais vendidas sob nome comercial) 


suspensão oftálmica: Zylet 


estreptomicina injeção: (não mais vendida sob nome comercial) 


QUADRO DE CLASSIFICAÇÃO DE FÁRMACOS (Continuação) 


Classificação Nome(s) Comercial(is) 
penicilina G benzatina injeção: Bicillin L-A 


penicilina G benzatina 


Fármacos e procaina 
antibacterianos ae oad ea 
ne enicilina G potássica injeção: Pfizerpen 
(penicilinas) P P Jeç P 
penicilina G procaína injeção: (não mais vendida sob nome comercial) 
penicilina G sódica injeção: (não mais vendida sob nome comercial) 


comprimidos: (não mais vendidos sob nome comercial) 
solução oral: (não mais vendida sob nome comercial) 


dicloxacilina cápsulas: (não mais vendidas sob nome comercial) 
nafcilina injeção: (não mais vendida sob nome comercial) 
oxacilina injeção: (não mais vendida sob nome comercial) 


cápsulas: (não mais vendidas sob nome comercial) 


injeção: Bicillin C-R 


penicilina V potássica 





icili comprimidos: (não mais vendidos sob nome comercial) 
amoxicilina e a : . . 
comprimidos mastigáveis: (não mais vendidos sob nome comercial) 


suspensão oral: Amoxil 


comprimidos: Augmentin 


amoxicilina e ua . a : 
comprimidos de liberação prolongada: Augmentin XR 


clavulanato de 


iae comprimidos mastigáveis: Augmentin 
potássio 


suspensão oral: Augmentin 


cápsulas: (não mais vendidas sob nome comercial) 
ampicilina injeção: (năo mais vendida sob nome comercial) 
suspensão oral: (não mais vendida sob nome comercial) 


ampicilina e aa 
injeção: Unasyn 
sulbactam 


ticarcilina e 


clavulanato de injeção: Timentin 
potássio 


Fármacos cápsulas: (não mais vendidas sob nome comercial) 
antibacterianos cefadroxila comprimidos: (não mais vendidos sob nome comercial) 
(cefalosporinas) suspensão oral: (não mais vendida sob nome comercial) 


cefazolina injeção: (não mais vendida sob nome comercial) 


cápsulas: Keflex 
cefalexina comprimidos: (não mais vendidos sob nome comercial) 
suspensão oral: Panixine 


QUADRO DE CLASSIFICAÇÃO DE FÁRMACOS (Continuação) 


Classificação Nome(s) Comercial(is) 


Pos cápsulas: (não mais vendidas sob nome comercial) 
À 4 comprimidos de liberação prolongada: (não mais vendidos sob nome 
antibacterianos j 
} cefaclor comercial) 
(cefalosporinas) Ea é pa : 
: A comprimidos mastigáveis: Raniclor 
(Continuação) p : . ; , 
suspensão oral: (não mais vendida sob nome comercial) 


comprimidos: Ceftin 
suspensão oral: Ceftin 


A comprimidos: Cefzil 
cefprozila i . 
suspensão oral: Cefzil 
' cápsulas: Cedax 
ceftibuteno e i 
suspensão oral: Cedax 
cefoxitina injeção: (não mais vendida sob nome comercial) 


a cápsulas: Omnicef 
cefdinir A K ; 
suspensão oral: Omnicef 


cefuroxima axetil 





cefotaxima injeção: Claforan 


; comprimidos: Vantin 
cefpodoxima e K . . 6 
suspensão oral: (não mais vendida sob nome comercial 
injeção: Fortaz, Tazicef 
comprimidos: Spectracef 


injeção: Doxy 

cápsulas: Vibramycin, Oraxyl 

comprimidos: Vibra-Tabs, Alodox, Periostat 

comprimidos de liberação prolongada: Doryx 

cápsulas de liberação prolongada: (não mais vendidas sob nome 
comercial) 


Fármacos 
antibacterianos hiclato de doxiclina 
(tetraciclinas) 


cápsulas: Monodox, Adoxa 
mono-hidrato de comprimidos: Adoxa 
doxiciclina suspensão oral: Vibramycin 

cápsulas bifásicas: Oracea 


doxiciclina cálcica suspensão oral: Vibramycin 


cápsulas: Dynacin, Minocin 

comprimidos: Dynacin, Myrac 

comprimidos de liberação prolongada: Solodyn 
pó periodontal: Arestin 


minociclina 


QUADRO DE CLASSIFICAÇÃO DE FÁRMACOS (Continuação) 


Classificação Nome Genérico Nome(s) Comercial(is) 
Fármacos demeclociclina comprimidos: Declomycin 


antibacterianos 
(tetraciclinas) 
(Continuação) 


tetraciclina cápsulas: (não mais vendidas sob nome comercial) 


cápsulas: Cleocin 
solução oral: Cleocin 
injeção: Cleocin 
Fármacos solução tópica: Cleocin T, Clinda-Derm 
antibacterianos E as pledget tópico: Cleocin T 
clindamicina 
(derivados de gel tópico: Cleocin T, Clindagel, Clindamax 
lincomicina) espuma tópica: Evoclin 
loção tópica: Cleocin T, Clindamax 
supositório vaginal: Cleocin Ovules 
creme vaginal: Cleocin, Clindamax, Clindesse 


lincomicina injeção: Lincocin 


comprimidos: (não mais vendidos sob nome comercial) 





Fármacos 
antibacterianos 
(macrolídeos) 


Fármacos 
antibacterianos 
(vancomicina) 


eritromicina 


etilsuccinato de 
eritromicina 


lactobionato de 
eritromicina 


estearato de 
eritromicina 


eritromicina e 
peróxido de benzoíla 


azitromicina 


claritromicina 


vancomicina 


cápsulas de liberação prolongada: (não mais vendidas sob nome 
comercial) 

comprimidos de liberação prolongada: Ery-Tab, PCE 

solução tópica: Eryderm 

pomada tópica: Akne-mycin 

gel tópico: Emgel, Erygel 

pledget tópico: Emcin Clear, Ery Pad 

pad tópico: T Sat 

pomada oftálmica: (não mais vendida sob nome comercial) 


comprimidos: E.E.S. 
suspensão oral: E.E.S., Eryped 


injeção: Erythrocin 


comprimidos: My-E 


pó: Benzamycin 
gel tópico: Benzamycin 


comprimidos: Zithromax 

suspensão oral: Zithromax 

injeção: Zithromax 

solução oftálmica: Azasite 

suspensão oral de liberação prolongada: ZMax 


comprimidos: Biaxin 
comprimidos de liberação prolongada: Biaxin XL 
suspensão oral: Biaxin 


injeção: Vancocin 
cápsulas: Vancocin 


QUADRO DE CLASSIFICAÇÃO DE FÁRMACOS (Continuação) 


Classificação 


Fármacos 
antibacterianos 
(carbapenéns) 


Fármacos 
antibacterianos 
(monobactâmicos) 


Fármacos 
antibacterianos 
(fluoroquinolonas) 


imipeném-cilastatina 


solução injetável: Primaxin IV 
suspensão injetável: Primaxin IM 


ertapeném injeção: Invanz 
meropeném injeção: Merrem 


aztreonam 


ciprofloxacino 


injeção: Azactam 





comprimidos: Cipro 

comprimidos de liberação prolongada: Cipro XR 
suspensão oral: Cipro 

injeção: Cipro 

solução oftálmica: Ciloxan 


pomada oftálmica: Ciloxan 


ciprofloxacino e 


suspensão auricular: Ciprodex 
dexametasona 


ciprofloxacino e 


i i suspensão auricular: Cipro HC 
hidrocortisona 


comprimidos: Levaquin 
solução oral: Levaquin 

injeção: Levaquin 

solução oftálmica: Quixin, Iquix 


levofloxacino 


comprimidos: Avelox 
moxifloxacino injeção: Avelox I.V. 
solução oftálmica: Vigamox 


comprimidos: (não mais vendidos sob nome comercial) 
ofloxacino solução oftálmica: Ocuflox 

solução auricular: Floxin 
gatifloxacino solução oftálmica: Zymar 
norfloxacino comprimidos: Noroxin 


Fármacos sulfametoxazol e comprimidos: Bactrim, Septra 
antibacterianos trimetoprima suspensão oral: Sulfatrim, Sultrex 
(sulfonamidas) (SMX-TMP) injeção: (não mais vendida sob nome comercial) 


sulfadiazina comprimidos: (não mais vendidos sob nome comercial) 
sulfadiazina de prata creme tópico: Silvadene, SSD, Thermazene 


etilsuccinato de 
eritromicina e suspensão oral: Pediazole, E.S.P. 


sulfisoxazo! 


Fármacos 
antibacterianos nitrofurantoína 
(nitrofurantoína) 


cápsulas: Macrobid, Macrodantin 
suspensão oral: Furadantin 


QUADRO DE CLASSIFICAÇÃO DE FÁRMACOS (Continuação) 


Classificação Nome(s) Comercial(is) 


comprimidos: Urotin 
comprimidos: Zovirax 
cápsulas: Zovirax 
Fármacos antivirais aciclovir suspensão oral: Zovirax 
injeção: (não mais vendida sob nome comercial) 
pomada tópica: Zovirax 
creme tópico: Zovirax 


fanciclovir comprimidos: Famvir 


cápsulas: (não mais vendidas sob nome comercial) 
ganciclovir injeção: Cytovene 





inserto oftálmico: Vitasert 


valaciclovir comprimidos: Valtrex 
valganciclovir comprimidos: Valcyte 
foscarnet injeção: Foscavir 


cápsulas: Tamiflu 


oseltamivir E . 
suspensão oral: Tamiflu 


comprimidos: Copegus, RibaTab 
cápsulas: Rebetol 

solução oral: Rebetol 

pó para solução nebulizadora: Virazole 


zanamivir pó para inalação: Relenza 


comprimidos: Symmetrel 
amantadina cápsulas: (não mais vendidas sob nome comercial) 
solução oral: (não mais vendida sob nome comercial) 


rimantadina comprimidos: Flumadine 


comprimidos: Retrovir 
cápsulas: Retrovir 
xarope: Retrovir 
injeção: Retrovir 


ribavirina 


zidovudina (ZDV) 


lamivudina e 


j j comprimidos: Combivir 
zidovudina 


abacavir, lamivudina e 


Í . comprimidos: Trizivir 
zidovudina 


comprimidos: Ziagen 
solução oral: Ziagen 


abacavir e lamivudina comprimidos: Epzicom 


cápsulas de liberação prolongada: Videx EC 
solução oral: Videx 


abacavir 


didanosina (ddl) 


cápsulas: Emtriva 


entricitabina ? ; 
solução oral: Emtriva 


QUADRO DE CLASSIFICAÇÃO DE FÁRMACOS (Continuação) 


Classificação Nome(s) Comercial(is) 


Fármacos antivirais efavireno, entricitabina S : 
1 e ` comprimidos: Atripla 
(Continuação) e tenofovir 


entricitabina e 


i comprimidos: Truvada 
tenofovir 


comprimidos: Epivir, Epivir HBV 


lamivudina (3TC) y ua ue 
solução oral: Epivir, Epivir HBV 





cápsulas: Zerit 
solução oral: Zerit 


delavirdina comprimidos: Rescriptor 
7 comprimidos: Sustiva 
efavireno ; À 
cápsulas: Sustiva 
aaa comprimidos: Viramune 
nevirapina H j 
suspensão oral: Viramune 


tenofovir (PMPA) comprimidos: Viread 


comprimidos: Lexiva 


estavudina (d4T) 


fosamprenavir g . 
suspensão oral: Lexiva 


atazanavir cápsulas: Reyataz 
indinavir cápsulas: Crixivan 


mr comprimidos: Viracept 
nelfinavir a . 
solução oral: Viracept 
7 E cápsulas: Norvir 
ritonavir E : 
solução oral: Norvir 
ET comprimidos: Invirase 
saquinavir j i 
cápsulas: Invirase 


comprimidos: Kaletra 


lopinavir e ritonavir q 
solução oral: Kaletra 


comprimidos: (não mais vendidos sob nome comercial) 
isoniazida (INH) solução oral: (não mais vendida sob nome comercial) 
injeção: Nydrazid 


n ” cápsulas: Rifadin 
rifampicina E 
injeção: Rifadin 


isoniazida e 
rifampicina 


Fármacos 
antituberculosos 


cápsulas: IsonaRif, Rifamate 


pirazinamida (PZA) comprimidos: (não mais vendidos sob nome comercial) 


isoniazida, rifampicina 
e pirazinamida 


etambutol comprimidos: Myambutol 


comprimidos: Rifater 


QUADRO DE CLASSIFICAÇÃO DE FÁRMACOS (Continuação) 


Classificação Nome Genérico Nome(s) Comercial(is) 
anfotericina B injeção: (não mais vendida sob nome comercial) 


cápsulas: Bio-Statin 
comprimidos: (não mais vendidos sob nome comercial) 





Fármacos antifúngicos suspensão oral: (não mais vendida sob nome comercial) 
nistatina pó tópico: Mycostatin, Nyamyc, Pedi-Dri 


pomada tópica: (não mais vendida sob nome comercial) 
creme tópico: (não mais vendido sob nome comercial) 
comprimidos vaginais: (não mais vendidos sob nome comercial) 


flucitosina cápsulas: Ancobon 


comprimidos: (não mais vendidos sob nome comercial) 
creme: Kuric 
cetoconazol espuma: Extina 
gel: Xolegel 
xampu: Nizoral 
comprimidos: Diflucan 
fluconazol suspensão oral: Diflucan 
injeção: Diflucan 
cápsulas: Sporanox 
itraconazol solução oral: Sporanox 
injeção: Sporanox 
comprimidos: Vfend 
voriconazol suspensão oral: Vfend 
injeção: Vfend 


comprimidos (Rx): Lamisil 

grânulos orais (Rx): Lamisil 
terbinafina creme tópico (venda livre): Lamisil AT 

gel tópico (venda livre): Lamisil AT 

spray tópico (venda livre): Lamisil AT 


pastilhas (Rx): Mycelex 
creme vaginal (venda livre): Gyne-Lotrimin 
clotrimazo! creme tópico (venda livre): Anti-Fungal, Cruex, Lotrimin AF 
solução tópica (venda livre): Lotrimin AF 
solução tópica (Rx): (não mais vendida sob nome comercial) 


betametasona e loção tópica: (não mais vendida sob nome comercial) 
clotrimazo! creme tópico: Lotrisone 


QUADRO DE CLASSIFICAÇÃO DE FÁRMACOS (Continuação) 


Classificação Nome(s) Comercial(is) 


comprimidos: Grifulvin V, Gris-PEG 


griseofulvina A Ed 
suspensão oral: Grifulvin V 


supositórios vaginais: (não mais vendidos sob nome comercial) 

creme vaginal: (não mais vendido sob nome comercial) 

embalagem de combinação de creme vaginal e supositório: Vagistat-3 
creme tópico: Micatin, Neosporin AF, Baza 

pó tópico: Desenex, Lotrimin AF, Zeasorb-AF 

pó para spray: Cruex, Desenex, Lotrimin AF, Micatin, Neosporin AF 


Fármacos antifúngicos 
(Continuação) 
miconazol 





creme tópico: Loprox 


ciclopirox 


gel: Loprox 

xampu: Loprox 

solução tópica: Penlac Nail Lacquer 
suspensão tópica: Loprox TS 


nitrato de econazol creme tópico: (não mais vendido sob nome comercial) 
nitrato de butoconazol | creme vaginal (Rx): Gynazole-1 


creme tópico: Naftin, Naftin-MP 
gel: Naftin 


pomada vaginal: Vagistat-1 


terconazol 


tolnaftato 


supositórios vaginais: Terazol-3, Zazole 
creme vaginal: Terazol-3, Terazol-7, Zazole 


creme tópico: Absorbine Athlete's Foot, Fungi-Guard, Tinactin 
pó tópico: Lamisil AF, Tinactin 

pó para spray: Lamisil AF, Tinactin, Alfate 

solução para spray: Tinactin 

solução tópica: Fungi-Guard, Termin8, Tinaderm 

gel tópico: Absorbine Jr. 


creme tópico: Mentax, Lotrimin Ultra 


sulconazol 
oxiconazol 


clioquinol e 
hidrocortisona 


ácido undecilênico e 
undecilenato de zinco 


ácido undecilênico e 
cloroxilenol 


creme tópico: Exelderm 
solução tópica: Exelderm 


creme tópico: Oxistat 
loção: Oxistat 


creme tópico: Ala-Quin, Dofscort 


pomada tópica: (não mais vendida sob nome comercial) 


solução tópica: Gordochom 





CAPÍTULO 1 0 


Fármacos Anti-inflamatórios, 


Antialérgicos e Imunossupressores 





OBJETIVOS DO CAPÍTULO 


m Correlacionar os nomes patenteados e genéricos dos fármacos anti-inflamatórios, antialérgicos e imunossupressores 
geralmente empregados 


m Identificar a classificação dos fármacos anti-inflamatórios, antialérgicos e imunossupressores geralmente empregados 

m Identificar os usos dos fármacos respiratórios geralmente empregados 

= Explicar o mecanismo de ação e os efeitos dos anti-histamínicos sedativos e não sedativos 

= Descrever as diferenças de como os anti-histamínicos, os estabilizadores de mastócitos e os antagonistas do receptor de 
leucotrienos agem para tratar as alergias 

= Explicar o mecanismo de ação e os efeitos dos glicocorticoides 

m Identificar as reações alérgicas comuns aos imunossupressores não corticosteroides 

m Explicar como agem os imunossupressores em pacientes transplantados 

= Comparar e diferenciar o uso de uricosúricos e de outros fármacos antigota no tratamento da gota 


TERMOS-CHAVE 


anticorpos — proteínas que são especializadas para lutar contra organismos invasores específicos 

anti-histamínicos — fármacos que bloqueiam os efeitos da histamina sobre órgãos e estruturas do organismo 

artrite reumatoide — uma doença crônica caracterizada por alterações inflamatórias no tecido conjuntivo do organismo 

conjuntivite — inflamação da membrana mucosa que reveste as superfícies internas do olho 

corticosteroides — hormônios secretados pelo córtex adrenal que suprime respostas imunes e reduz a inflamação; o nome 
coletivo de glicocorticoides e mineralocorticoides 

fagocitose — o processo de destruição de células estranhas e de bactérias por digestão 

glicocorticoides — hormônios naturais ou sintéticos com efeitos anti-inflamatórios, metabólicos e imunossupressores 

gota — um tipo de artrite (artrite gotosa) na qual se acumula ácido úrico em quantidades aumentadas no sangue e que é 
com frequência depositado nas articulações 

histamina — uma substância em vários tecidos do organismo, como coração, pulmões, mucosa gástrica e pele, que é 
produzida em resposta a lesão 

mineralocorticoides — hormônios que regulam o equilíbrio de potássio, sódio e água no organismo 

osteoartrite — uma doença articular não inflamatória que resulta em degeneração da cartilagem articular e alterações na 
membrana sinovial 

reação alérgica — uma resposta do sistema imune a uma substância que o organismo normalmente não ataca 

rinite — inflamação das vias respiratórias que resulta em secreções nasais aumentadas 

uricosúricos — fármacos que atuam aumentando a excreção de ácido úrico do organismo 


A s respostas imunes e inflamatórias protegem o organismo da invasão de substâncias estranhas. Quando o organismo se depara 
com um vírus ou uma lesão, o sistema imune age de modo imediato ao produzir uma resposta inflamatória generalizada. Essa 


resposta é como um ataque de artilharia. Os combatentes vão atrás de vírus, bactérias ou outros microrganismos no raio de ação. A 


resposta imune gradualmente se torna mais específica à medida que ela continua. Leucócitos chamados linfócitos produzem 
anticorpos, proteínas específicas de combate que procuram e destroem organismos invasores específicos. 


Há vários combatentes importantes na defesa do sistema imune. 


= Histamina é uma substância liberada no organismo quando os tecidos são lesados. Ela faz com que sangue (incluindo 
leucócitos) e líquido penetrem nos tecidos, o que resulta em edema e inflamação. 

= As células B produzem anticorpos, que são proteínas especializadas para combater os organismos invasores específicos. 

m Fagócitos são um tipo de leucócito que circunda os organismos e antígenos invasores. Eles se desintegram e digerem as células 
estranhas, destruindo o invasor. 

m As células T são um tipo de linfócito que recruta as células combatentes, como macrófagos, para destruir os organismos 
invasores. 


Neste capítulo, você aprenderá sobre fármacos que modificam as respostas do sistema imune ou as respostas inflamatórias. 
Esses fármacos são empregados nos seguintes casos: 
m para bloquear os efeitos da histamina sobre tecidos-alvo 
m para suprimir as respostas imunes e reduzir a inflamação 
m para impedir a rejeição de órgãos transplantados 
m para tratar a doença autoimune 
m para prevenir ou controlar a frequência de ataques de artrite gotosa 


ANTI-HISTAMÍNICOS 





Anti-histamínicos são empregados para bloquear os efeitos da histamina durante o que é geralmente conhecido como reação 
alérgica (uma reação de hipersensibilidade imediata). Uma reação alérgica ocorre quando o sistema imune responde a uma 
substância normalmente nociva como pólen ou poeira. Histamina é um composto químico liberado pelo organismo durante as 
reações alérgicas que aumentam o edema, a inflamação, a coceira (prurido) e outras respostas à alergia. Os anti-histamínicos são 
normalmente empregados para tratar os sintomas das seguintes reações: 
= rinite alérgica (nariz escorrendo [rinorreia] e coceira nos olhos causados por reação de sensibilidade local) 
m rinite vasomotora (rinite não causada por alergia ou infecção) 
= conjuntivite alérgica (inflamação das membranas dos olhos) 
m urticária 
=m angiedema (edema submucoso nas mãos, faces e pés) 

Os anti-histamínicos são antagonistas do receptor histaminérgico H,. Eles agem competindo com a histamina pelos receptores 
H, espalhados por todo o organismo. Os receptores H, são encontrados em células efetoras que causam sintomas alérgicos. 


Quando os anti-histamínicos se ligam a esses receptores, fazem a histamina parar de produzir seus efeitos. Contudo, esses 
fármacos não deslocam a histamina que já se ligou ao receptor. 


NES O prefixo anti- significa “oposição”. Isso é exatamente o que os anti-histamínicos são: forças opostas contra as 
reações alérgicas. 


Em geral, os antagonistas do receptor H, produzem seus efeitos por: 


bloquear a ação da histamina em pequenos vasos sanguíneos 

m diminuir a dilatação das arteríolas (pequenos ramos das artérias) e o ingurgitamento dos tecidos 

m reduzir o vazamento de proteínas plasmáticas e líquidos dos capilares, o que diminui o edema 

m interromper as respostas do músculo liso à histamina (especialmente bloqueando a constrição do músculo liso brônquico, 
vascular e Gl) 

m aliviar os sintomas ao agir nas terminações nervosas da pele que se torna avermelhada e coça quando estimuladas pela histamina 

m suprimir a estimulação da medula adrenal (parte da adrenal que libera epinefrina) 

m suprimir a estimulação de gânglios autônomos (células nervosas que estimulam órgãos e músculos em resposta ao sistema 
nervoso autônomo) 

m suprimir a secreção de glândulas exócrinas, como as glândulas lacrimais e salivares 


Os anti-histamínicos podem interagir com muitos fármacos, às vezes com consequências potencialmente fatais. 


a Eles podem bloquear ou reverter os efeitos vasopressores da epinefrina, produzindo vasodilatação, frequência cardíaca 
aumentada e pressão sanguínea muito baixa. 

m Eles podem mascarar os sinais e sintomas tóxicos de ototoxicidade (um efeito nocivo à audição) relacionados com 
aminoglicosídios ou com grandes doses de salicilatos. 
Quando do aviamento de uma prescrição de antagonistas do receptor H,, é importante saber se o fármaco é sedativo ou não 


sedativo. 


Anti-histamínicos podem ter outros usos terapêuticos. 


m Como você aprendeu no Capítulo 3, o anti-histamínico difenidramina pode ajudar a tratar os sintomas da doença de Parkinson. 
= Como você aprendeu no Capítulo 8, alguns anti-histamínicos são usados principalmente para o controle de náuseas e vômitos. 
São exemplos dimenidrinato e meclizina. 


m Anti-histamínicos podem também ser usados como terapia adjuvante para tratar uma reação anafilática após terem sido 
controlados os sintomas potencialmente fatais. 

= Por causa de suas qualidades antisserotonínicas, o anti-histamínico cipro-heptadina pode ser usado para tratar a doença de 
Cushing, a diarreia associada à serotonina, as dores de cabeça (cefaleia) vasculares em salvas e a anorexia nervosa. 

= Anti-histamínicos podem ser usados para ajudar os pacientes com insônia. 


Antagonistas do Receptor H, Sedativos 


Os antagonistas do receptor H, sedativos afetam o SNC e outras áreas do organismo. Eles atravessam a barreira hematencefálica e 
atuam nos receptores H, cerebrais. Como resultado, eles com frequência produzem sonolência e outros sintomas depressores do 
SNC. 

Os antagonistas do receptor H, podem causar as seguintes interações com fármacos: 


= Os antagonistas do receptor H, sedativos podem ter efeito aditivo com outros depressores do SNC, como hipnóticos, sedativos, 
tranquilizantes e álcool. 
m Inibidores da MAO podem aumentar e intensificar os efeitos dos antagonistas H, sedativos. 


p TENHA CAUTELA 





Reações Adversas aos Antagonistas do Receptor H, Sedativos 


A reação adversa mais comum aos antagonistas do receptor H, sedativos é a sonolência. Outras reações sobre o SNC podem 
incluir: 

m distúrbios de coordenação 

m vertigem 

m sonolência e fadiga 

m fraqueza muscular 


As reações GI podem incluir: 


secura da boca, nariz e garganta 
constipação intestinal 
desconforto epigástrico 

perda de apetite 


náuseas e/ou vômitos 
Anti-histamínicos podem também afetar o coração. As reações cardiovasculares podem incluir: 


m hipotensão 
m hipertensão 
m taquicardia 
m arritmias 


Bronfeniramina 


Bronfeniramina é um medicamento de prescrição usado para aliviar os sintomas da febre do feno ou de outras alergias 


respiratórias, incluindo: 

m espirro 

E coceira no nariz ou garganta 
m lacrimejamento 

m rinorreia 


Algumas formulações podem também ser empregadas para aliviar o espirro e a rinorreia relacionados com o resfriado comum e 
para aliviar casos simples de urticária e angiedema. 


Bronfeniramina está disponível em comprimidos mastigáveis (Brovex CT), comprimidos de liberação prolongada (Bidhist, 
BPM, Lo-Hist 12), cápsulas de liberação prolongada (Lodrane 12), solução oral (J-Tan PD, Vazol) e suspensão oral (J-Tan, B- 
Vex, Brovex, TanaCof-XR). Bronfeniramina e um composto semelhante, dexbronfeniramina, são encontrados em combinação 
com descongestionantes, acetoaminofeno e/ou supressores da tosse. Alguns nomes comerciais comuns para esses produtos de 
combinação incluem Drixoral e Comtrex. Esses produtos de combinação estão disponíveis em venda livre e por prescrição. 
Bronfeniramina é normalmente tomada com alimento, água ou leite para reduzir a irritação gástrica. 


ARA Como muitos produtos de venda livre contêm muitos componentes, é sua responsabilidade como técnico 
conhecer todos os nomes genéricos dos componentes ativos. Desse modo, você pode ajudar um paciente a determinar se 
ele está adquirindo produtos que contêm uma repetição de tratamento. 


Clorfeniramina 


Clorfeniramina é usada para tratar sintomas da febre do feno e outras alergias respiratórias, assim como o resfriado comum. Esses 
sintomas incluem: 
m espirro 
m lacrimejamento, coceira nos olhos 
= garganta inflamada 
m rinorreia 

Em formulações de venda livre, clorfeniramina é fabricada como comprimidos (Aller-Chlor, Chlor-Trimeton Allergy), 
comprimidos de liberação prolongada (Chlor-Trimeton Allergy) e solução oral (Aller-Chlor, Diabetic Tussin Allergy Relief). Por 
prescrição, está disponível como cápsulas de liberação prolongada (CPM 12 mg), comprimidos de liberação prolongada (ED- 
Chlor-Tan) e suspensão oral (ED-Chlor Ped, TanaHist-PD, Chlor-Tan, P-Tann, PediaTan). Clorfeniramina é também encontrada 
em muitos produtos de combinação. 


AMERA Dos anti-histamínicos sedativos, bronfeniramina, dexbronfeniramina e clorfeniramina são os menos sedativos. 


Cetirizina 


Cetirizina é empregada para tratar urticária crônica e rinite alérgica perene ou sazonal. Está disponível em venda livre na forma de 
comprimidos (Zyrtec Allergy, Zyrtec Hives Relief), comprimidos mastigáveis (Children's Zyrtec Allergy) e xarope (Zyrtec 
Children's Allergy, Zyrtec Children's Hives Relief). Está também disponível em um produto de combinação com pseudoefedrina 
(Zyrtec-D). 

Um composto semelhante, levocetirizina, está disponível para tratar as mesmas condições. Levocetirizina (Xyzal) é um fármaco 
de prescrição que é fabricado em comprimidos. 


COMO FUNCIONA 





Como a Difenidramina Interrompe uma Resposta Alérgica 


Embora não possa reverter os sintomas de uma resposta alérgica, a difenidramina pode fazer a resposta não progredir. Aqui 
está o que acontece (ver Figura 10.1). 


1. Os mastócitos desempenham um papel importante na resposta alérgica. Eles são encontrados na maioria dos tecidos do 
organismo. Os mastócitos se tornam sensibilizados a antígenos específicos (substâncias estranhas que fazem o sistema imune 
atuar). Quando eles são expostos aos antígenos muitas vezes, os mastócitos liberam mediadores químicos. Um desses 
mediadores, a histamina, se liga a receptores H1 nas células efetoras (as células que são responsáveis pelos sintomas 
alérgicos). Isso inicia uma resposta alérgica que afeta os sistemas respiratório, cardiovascular, Gl e tegumentar (pele). 


2. Difenidramina compete com a histamina pelos receptores H1 das células efetoras. Por se ligar a esses locais inicialmente, o 


fármaco evita que mais histamina se ligue às células efetoras. 
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Figura 10.1 Como a clorfeniramina interrompe uma reação alérgica. (De Clinical Pharmacology Made Incredibly Easy. 2nd ed. 


Philadelphia. PA: Lippincott Williams & Wilkins; 2005.) 


Cipro-heptadina 


Cipro-heptadina é usada para tratar as seguintes reações de hiperssensibilidade: 


rinite alérgica perene ou sazonal 

rinite vasomotora 

conjuntivite alérgica causada por alérgicos inalantes e alimentos 
urticária branda e angiedema 

reações alérgicas ao sangue ou ao plasma 

urticária ao frio 


dermatografismo (urticárias crônicas que resultam de toque ou pressão sobre a pele) 


terapia anafilática (como um adjuvante à terapia padrão) 


Cipro-heptadina está disponível apenas por prescrição. É fabricada como comprimidos ou solução oral. 


Clemastina 


Clemastina é usada para tratar rinite alérgica, urticária e angiedema em adultos e crianças de seis a 12 anos. E vendida livremente 
como comprimidos (Tavist Allergy). E também vendida por prescrição como comprimidos e xarope. 


Dimenidrinato 


Dimenidrinato é usado para tratar náuseas. E fabricado como comprimidos e comprimidos orais, vendido livremente como 


Dramamine. E também disponível por receituário em frascos para injeção. Dimenidrinato se liga fortemente aos receptores H, no 


cérebro e tem fortes efeitos sobre o SNC. 


Difenidramina 


Difenidramina é usada para tratar as seguintes reações: 


m rinite alérgica perene e sazonal 

m rinite vasomotora 

m conjuntivite alérgica causada por alérgenos inalantes e alimento 
m casos brandos não complicados de urticária e angiedema 


No BALCÃO 


4 Responsabilidade Dobrada com a Difenidramina 

Uma paciente vem à caixa registradora com a marca de um soniífero popular e com a versão de loja, Benadryl, que ela 
sabe que é para alergias. A paciente se mostra um tanto intrigada porque os dois produtos parecem ter o mesmo componente 
ativo, difenidramina. O que você lhe diria quando ela pergunta a diferença entre eles além do preço? 








A 


Difenidramina é um anti-histamínico para alergias; contudo, uma das reações adversas mais comuns da difenidramina é a 
sonolência. Portanto, difenidramina e outros anti-histamínicos sedativos são com frequência usados como soníferos de venda 
livre. 


O que você diria à paciente para nunca combinar com a difenidramina? 


Álcool e difenidramina nunca devem ser consumidos juntos. A combinação dos dois aumenta os efeitos sedativos e depressores 
respiratórios do sistema nervoso central. 


m reações alérgicas ao sangue ou plasma em pacientes com histórico dessas reações 


E também empregada como adjuvante à terapia anafilática, supressor de tosse para pacientes com resfriados ou alergias e sonífero 
para pacientes com insônia. 


Difenidramina está disponível em venda livre e por prescrição. É também encontrada em muitos produtos de combinação. Para 
uso como venda livre, a difenidramina é fabricada em muitas formas diferentes, incluindo: 
= comprimidos, comprimidos mastigáveis e comprimidos de desintegração oral (Benadryl Allergy) 
m cápsulas (Benadryl Allergy) 
m tiras de desintegração oral (Benadryl Allergy, Benadryl Children’s Allergy) 
m solução oral, elixir, suspensão e xarope (Benadryl Allergy, PediaCare Nighttime Cough) 
m creme tópico, gel, solução e spray (Benadryl) 


Por prescrição, difenidramina vem na forma de cartuchos e de frascos para injeção parenteral. 


Meclizina 


Meclizina é um anti-histamínico que é vendido livremente e por prescrição. É principalmente empregada para tratar náuseas e 
vertigem. Para vendas livres é fabricado como comprimidos (Dramamine Less Drowsy) e comprimidos mastigáveis (Bonine). Por 
prescrição, meclizina está disponível na forma de comprimidos (Antivert). Crianças abaixo de 12 anos não devem tomar esse 
medicamento sem consulta a um médico. 


INESMIE Você aprendeu sobre dimenidrinato e meclizina no Capítulo 8. Esses fármacos são úteis para tratar náuseas e 
vômitos. 


Prometazina 
Um fármaco comum para tratar náuseas, vômitos e cinetose é a prometazina. É empregada também para tratar: 


m rinite alérgica perene ou sazonal 
m rinite vasomotora 
= conjuntivite alérgica devido a alérgenos ou alimento 
m causas brandas de urticária e angiedema 
m reações alérgicas a sangue ou plasma 
m reações anafiláticas (usada como terapia adjuvante) 
Prometazina está disponível apenas por prescrição. É dada como comprimidos, solução oral, supositórios (Phenadoz, 
Promethegan) e por injeção (Phenergan). Esse fármaco também é encontrado em combinação com meperidina, dextrometorfana, 


fenilefrina ou codeína. Esses produtos de combinação estão disponíveis apenas por prescrição. 


Formas injetáveis de prometazina são dadas por injeção IM profunda. Esse medicamento está associado a riscos aumentados 
quando usado por injeções IV. A terapia oral deve ser restaurada assim que possível. 


Prometazina pode interagir com outros medicamentos: 


= Tomar prometazina com fármacos anticolinérgicos pode aumentar os efeitos desses últimos. 


m Prometazina pode aumentar ou prolongar a ação sedativa de depressores do SNC, como anestésicos gerais, analgésicos 
narcóticos, sedativos ou hipnóticos (como os barbituratos), tranquilizantes e antidepressivos tricíclicos. 

= Quando tomada com epinefrina, prometazina pode reverter o efeito vasopressor. 

= Tomar esse fármaco com IMAOs pode aumentar os efeitos extrapiramidais (movimentos involuntários). 

Além das reações adversas comuns aos outros antagonistas do receptor H, sedativos, tomar prometazina pode também resultar em 
estimulação. (Hiperexcitabilidade foi relatada em crianças.) Esse medicamento não deve ser empregado em crianças abaixo de 
dois anos devido ao risco de depressão respiratória fatal. Pacientes com função respiratória comprometida (p. ex., apneia do sono, 
doença pulmonar obstrutiva crônica) devem evitar o uso de prometazina. A prometazina se liga fortemente a receptores H, no 


cérebro e pode ter fortes efeitos sobre o SNC. 


Antagonistas do Receptor H, Não Sedativos 


Os antagonistas do receptor H, não sedativos têm muito menos efeitos sobre o SNC do que os outros anti-histamínicos. Eles 
competem com os receptores H, em áreas periféricas do organismo, mas não cruzam facilmente a barreira hematencefálica. Como 
resultado, esses fármacos têm pouca ação sobre os receptores H, cerebrais. Eles normalmente não produzem sonolência ou outros 
sintomas sobre o SNC. 

Muitos dos antagonistas do receptor H, não sedativos também vêm em produtos de combinação com um descongestionante, 
como a pseudoefedrina. Esses produtos de combinação são fáceis de ser identificados porque a letra D geralmente se segue ao 


nome comercial. 


A reação adversa mais comum a esses fármacos é a dor de cabeça. 


AAEN É fácil reconhecer os antagonistas do receptor H, não sedativos pelos seus nomes genéricos: todos eles têm o 
sufixo -adina. 


Desloratadina 


Desloratadina (Clarinex, Clarinex RediTabs) é empregada para tratar: 

m rinite alérgica perene 

m rinite alérgica sazonal 

m urticária idiopática crônica 

Desloratadina está disponível apenas por prescrição. E fabricada como comprimidos, comprimidos de desintegração oral e xarope. 
E normalmente tomada uma vez/dia. Além das reações adversas comuns a outros anti-histamínicos não sedativos, desloratadina 
pode causar: 


m sonolência 
m língua, nariz e garganta secos 
m fadiga 


INES Allegra vem em comprimidos de três dosagens: 30, 60 e 180 mg. Allegra 30 mg é para crianças que têm de seis a 
11 anos; Allegra 60 mg é tomado duas vezes/dia; Allegra 180 mg é um comprimido de liberação continuada que é tomado 
uma vez/dia. Seja cuidadoso ao selecionar o produto correto quando aviar uma prescrição. 


Fexofenadina 


Fexofenadina (Allegra) é vendida apenas por receituário. É usada casos não complicados de urticária crônica e para rinite alérgica 
sazonal. Pode ser receitada para adultos e crianças com mais de dois anos. 
Esse fármaco é fabricado como comprimidos, comprimidos de desintegração oral e suspensão oral. Os comprimidos deveriam 
ser tomados com água. Fexofenadina pode interagir com outros fármacos. 
m A eficácia da fexofenadina é reduzida se tomada dentro de 15 min de antiácidos com magnésio ou alumínio. 
= Tomar fexofenadina com antifúngicos derivados do azol ou eritromicina pode aumentar as concentrações sanguíneas de 
fexofenadina. 


= Administrar fexofenadina com rifampicina pode reduzir a eficácia da primeira. 


Sucos de frutas como maçã, toranja (grapefruit) ou laranja podem reduzir a eficácia da fexofenadina. 


Além de dor de cabeça, as reações adversas a esse fármaco podem incluir: 


sonolência 


náuseas 


dor nas costas 
m infecção da parte superior do aparelho respiratório 


AEA Formas de Allegra-D podem resultar em excreção nas fezes de algo que parece muito semelhante ao 
comprimido original. É como se o comprimido não tivesse sido absorvido pelo aparelho Gl. Você pode informar aos 
pacientes que eles podem ocasionalmente observar a parte externa do comprimido em suas fezes. Reafirme-lhe que isso 
é normal e não uma causa de preocupação. 


Loratadina 


Loratadina é principalmente usada para aliviar os sintomas da rinite alérgica sazonal em crianças e adultos. Pode também ser usada 
para aliviar a urticária idiopática crônica. Loratadina é um medicamento de venda livre. É fabricada como comprimidos (Claritin, 
Tavist ND), comprimidos de liberação prolongada (Alavert, Claritin Hives Relief), comprimidos de desintegração oral (Alavert, 
Claritin RediTab, Dimetapp Children's Non-Drowsy Allergy), solução oral (Claritin) e xarope (Claritin Children's, Dimetapp 
Children's Non-Drowsy Allergy). 


Loratadina pode causar sérios efeitos cardíacos quando tomada com antibióticos macrolídeos (como a eritromicina), fluconazol, 
cetoconazol, itraconazol, miconazol, cimetidina, ciprofloxacino e claritromicina. 


Além das reações adversas dos anti-histamínicos não sedativos, as reações adversas à loratadina incluem: 
m alterações na salivação 
m conjuntivite 
E enxaqueca 
m tremores 
m vertigem 
m visão turva 


ANTAGONISTAS DO RECEPTOR DE LEUCOTRIENOS 





Leucotrieno é uma substância liberada pelo sistema imune durante a resposta inflamatória. Ele causa contrações da musculatura 
lisa das vias respiratórias, secreções aumentadas e outras respostas inflamatórias. Os antagonistas do receptor de leucotrienos 
bloqueiam a ação dos leucotrienos, aliviando a inflamação das vias respiratórias. 


Como você aprendeu no Capítulo 7, os antagonistas do receptor de leucotrienos são com frequência empregados para tratar a 
asma. Contudo, como esses fármacos atuam reduzindo a inflamação das vias respiratórias, eles também podem ser receitados para 
tratar a rinite alérgica. 


As reações adversas a esses fármacos incluem dor de cabeça e náuseas. 


Montelucaste 
Montelucaste (Singulair) é usado para aliviar os sintomas de rinite alérgica. É normalmente tomado uma vez/dia. Formas desse 
fármaco incluem comprimidos, comprimidos mastigáveis e grânulos orais (para crianças pequenas). 

Montelucaste pode interagir com outros fármacos. 


m Indutores de CYP450 como o fenobarbital e a rifampicina podem reduzir as concentrações sanguíneas de montelucaste. 
= Montelucaste pode aumentar os efeitos adversos da prednisona. 


ARN Os grânulos de montelucaste podem ser dissolvidos em uma colher de chá das fórmulas infantis, leite materno 
ou alimentos macios como molho de maçã, cenouras, arroz ou sorvete. Contudo, uma vez misturados, os grânulos não 
podem ser guardados para uso futuro. 


Zafirlucaste 


Zafirlucaste (Accolate) é um fármaco anti-inflamatório usado para prevenir e tratar a asma. Está disponível por prescrição como 


comprimidos orais. Deve ser tomado 1 h antes ou 2 h depois das refeições. Zafirlucaste pode interagir com outros fármacos. 


m Tomar zafirlucaste com ácido acetilsalicílico aumenta os efeitos do primeiro. 
m Zafirlucaste com eritromicina ou teofilina diminui os efeitos. 
a Tomar zafirlucaste com varfarina aumenta o tempo de coagulação do sangue. 


ESTABILIZADORES DOS MASTÓCITOS 





Como os antagonistas dos receptores de leucotrienos, os estabilizadores dos leucotrienos são com frequência usados para prevenir 
e tratar a asma. Contudo, por causa de sua ação anti-inflamatória, eles podem também ser usados para tratar rinite alérgica. O 
principal estabilizador de mastócitos usado desse modo é a cromolina sódica. Ela atua inibindo a liberação de histamina e de outros 
mediadores químicos dos mastócitos. 


Para tratar a rinite alérgica, cromolina sódica é vendida livremente como solução oral (Nasalcrom). É necessário usar o spray 
nasal em intervalos regulares para a eficácia do tratamento. Por prescrição, cromolina sódica está disponível em solução oral 
(Gastrocom), em inalação oral (Intal) e em solução oftálmica (Crolom). Esse fármaco também é usado para tratar os sintomas de 
mastocitose (um grupo de condições raras envolvendo excesso de mastócitos no organismo). 


MISCELÂNEA DE AGENTES ANTIALÉRGICOS 





Alguns medicamentos não são quimicamente relacionados com os anti-histamínicos, mas são eficazes em aliviar os sintomas das 
reações alérgicas. Eles agem bloqueando as respostas inflamatórias ou bloqueando os efeitos da histamina. Esses medicamentos 
podem interagir com outros fármacos, mas seus efeitos variam dependendo da medicação específica. 
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Reações Adversas à Cromolina Sódica 


As reações adversas mais comuns à cromolina sódica incluem: 


m espirro 
m ardência nasal 
m irritação nasal 


As reações adversas aos outros agentes antialérgicos variam dependendo do medicamento específico e do método de 
administração. Agentes antialérgicos inalatórios podem causar queimação e irritação nasais. 


Epinefrina 

A epinefrina é empregada para: 

m fornecer alívio rápido das reações de hiperssensibilidade devido a fármacos e outros alérgenos 
m tratar congestão mucosa na febre do feno, rinite e sinusite aguda 


m fornecer tratamento de emergência das reações alérgicas (anafilaxia) a alimentos, fármacos, picadas ou mordidas de insetos ou 
outros alérgenos. 


Epinefrina é fabricada em várias formas diferentes. É vendida livremente como uma solução para inalação (Primatene Mist) 
para tratar os sintomas da asma. Está também disponível por prescrição como spray nasal (Adrenalin) e como solução para injeção 
SubQ ou IM (Twinject, EpiPen, EpinPen Jr., Adrenalin). 


Epinefrina age relaxando os músculos lisos dos brônquios e atua como um antagonista da histamina. 


Hidroxizina 


Cloridrato de hidroxizina e pamoato de hidroxizina (Vistaril) não são relacionados quimicamente com os anti-histamínicos, mas 
atuam como tal no organismo. Esses fármacos são usados para aliviar a coceira causada pela urticária crônica ou outras lesões da 
pele. Esses fármacos estão disponíveis apenas por prescrição. Hidroxizina é fabricada em comprimidos, cápsulas, suspensão oral, 


solução oral e frascos para injeção. Os efeitos são geralmente observados dentro de 30 min após a administração. A forma injetável 
do fármaco é dada apenas por injeção IM profunda. 
Hidroxizina pode interagir com outros medicamentos. 
m Tomar hidroxizina com anticolinérgicos pode resultar em efeitos aditivos desses últimos. 
m Hidroxizina pode aumentar a depressão sobre o SNC. 
m Hidroxizina não deve ser tomada com epinefrina, porque pode reverter os efeitos vasopressores dessa última. 


As reações adversas à hidroxizina pode incluir sonolência e boca seca. 


CORTICOSTEROIDES 





Corticosteroides suprimem as respostas imunes e reduzem a inflamação. Eles estão disponíveis como esteroides naturais ou 
sintéticos. Os corticosteroides naturais são hormônios produzidos pelo córtex adrenal, parte de uma pequena glândula localizada 
acima do rim. Contudo, os corticosteroides sintéticos são formas dos hormônios naturais produzidas pelo homem. Corticosteroides 
naturais e sintéticos são classificados de acordo com o modo que atuam no organismo. Há dois tipos principais de corticosteroides. 


m Glicocorticoides afetam o metabolismo glicídico e proteico. 
= Mineralocorticoides regulam o equilíbrio hidreletrolítico. 


Glicocorticoides 


Os glicocorticoides são em sua maioria cópias sintéticas dos hormônios geralmente secretados pelo córtex adrenal. Esses fármacos 
têm efeitos anti-inflamatórios, metabólicos e imunossupressores. Os glicocorticoides são empregados para tratar: 


m inflamação associada a asma, osteoartrite (uma forma de artrite que resulta na destruição da cartilagem articular) e doença 
inflamatória intestinal 

m condições de insuficiência adrenal, como a doença de Addison 

m distúrbios reumáticos como osteoartrite, artrite gotosa aguda ou espondilite ancilosante 

m doenças do colágeno, como lúpus eritematoso sistêmico (uma doença que afeta o sistema imune) 

m doenças dermatológicas como a síndrome de Stevens-Johnson e psoríase grave 

m estados alérgicos, incluindo dermatite de contato 

m doenças Gl, incluindo colite ulcerativa e enterite regional 
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Reações Adversas aos Corticosteroides 


Os corticosteroides afetam quase que todos os sistemas do organismo. Seus efeitos adversos mais comuns incluem: 
insônia 

retenção aumentada de sódio e água 

excreção aumentada de potássio 

respostas imunes e inflamatórias suprimidas 

osteoporose 

perfuração intestinal 

úlceras pépticas 

cicatrização de feridas prejudicada 


As reações endócrinas podem incluir: 


diabetes melito 

hiperlipidemia 

atrofia adrenal 

supressão do eixo hipotalâmico-hipofisário 

sinais e sintomas cushingoides (como corcova de búfalo, face de lua e hiperglicemia) 


m doenças respiratórias 
m distúrbios hematológicos, como anemia hemolítica adquirida 


m doenças neoplásicas, como linfomas e leucemias 
m pacientes transplantados (fornecendo efeitos imunossupressores) 


Esses fármacos são às vezes usados em altas doses para tratar o choque. 


Os glicocorticoides suprimem as respostas de hipersensibilidade e imune através de um processo que não é bem entendido. Eles 
bloqueiam o rubor, o calor e a dor à compressão relacionados com a resposta inflamatória. Os glicocorticoides também: 
= impedem que o plasma extravase dos capilares 
= bloqueiam a migração dos leucócitos polimorfonucleares (células que matam e digerem microrganismos) 
m interrompem a fagocitose (o processo de destruição por digestão de células e bactérias estranhas) 


Para assegurar um trabalho bem feito, os glicocorticoides reduzem a formação de anticorpos nos tecidos lesados. Eles também 
interrompem vários processos importantes: 


m síntese de histamina 

m desenvolvimento de fibroblastos 

m deposição de colágeno 

m dilatação dos capilares 

m permeabilidade capilar (a capacidade das membranas dos capilares de permitir que o líquido entre e saia) 


Muitos fármacos interagem com os glicocorticoides. 

= Aminoglutetimida, barbituratos, fenitoína e rifampicina podem reduzir os efeitos dos glicocorticoides. 

m Os efeitos dissipadores de potássio dos glicocorticoides podem ser potencializados pela anfotericina B, clortalidona, ácido 
etacrínico, furosemida e diuréticos tiazídicos. 

m Eritromicina e troleandomicina podem aumentar os efeitos dos glicocorticoides por reduzir seu metabolismo. 

a Glicocorticoides podem reduzir a concentração sérica e os efeitos dos salicilatos. 

m O risco de úlceras pépticas associadas a AINE e salicilatos aumenta quando tomados com glicocorticoides. 

m À resposta às vacinas e toxoides pode ser reduzida quando os pacientes estão tomando glicocorticoides. 

= Estrogênio e contraceptivos hormonais que contêm estrogênio aumentam os efeitos dos glicocorticoides. 

= Tomar glicocorticoides com fármacos antidiabetogênicos pode reduzir os efeitos desses últimos, resultando em hiperglicemia. 


O uso prolongado de glicocorticoides pode causar a doença da “face de lua” ou doença de Cushing. 


Tomar glicocorticoides (esteroides), oral ou intravenosamente, pode afetar a produção dos hormônios naturais do organismo. As 
adrenais perdem sua capacidade de produzir glicocorticoides naturais como o cortisol. A possibilidade de supressão da adrenal 
cresce quando os glicocorticoides são empregados por longos períodos. 


As doses de glicocorticoides devem ser diminuídas gradualmente para a menor dose que forneça resultados para o paciente. A 
interrupção abrupta do uso de glicocorticoides pode levar a exacerbações da doença. Pacientes que tomaram glicocorticoides por 
longos períodos, como um ano, podem necessitar de vários meses de redução gradual antes de poderem interromper a medicação. 
Isso dá tempo ao corpo de iniciar novamente a produção de seus próprios glicocorticoides. 


Beclometasona 


Beclometasona (QVAR, Beconase AQ) está disponível apenas por prescrição. Vem na forma de aerossol, que é usado para tratar 
asma crônica. E também disponível como spray nasal para aliviar os sintomas de rinite alérgica perene, sazonal ou rinite 
vasomotora. Além disso, o spray pode ser usado para prevenir a recorrência de pólipos nasais após cirurgia. 


AERA Os glicocorticoides não atuam de modo instantâneo. Pode levar vários dias para se ver seus efeitos. 


Betametasona 


Betametasona (Celestone) está disponível apenas por prescrição. Para seus efeitos imunossupressores sistêmicos, é fabricada como 
xarope ou como frascos para injeção. As formas injetáveis são o fosfato sódico de betametasona e o acetato de betametasona. 
Essas formas devem ser administradas por injeção IM. 


Após o paciente começar a responder ao tratamento, uma dose de manutenção pode ser determinada por diminuição gradual da 
dose inicial. Ao paciente deve ser dada a menor dose que forneça uma resposta eficaz. 


Outros compostos de betametasona estão disponíveis em formas tópicas. Essas formas são usadas para tratar condições 
dermatológicas como a dermatite de contato, o eczema e a psoríase. 


Cortisona 


Cortisona é um fármaco de prescrição fabricado em comprimidos. 


Dexametasona 


Dexametasona é vendida apenas por prescrição. É fabricada em várias formas diferentes. Para administração oral, dexametasona é 
vendida como comprimidos (Decadron, DexPak) e solução oral. Quando a terapia oral não é possível, o fosfato sódico de 
dexametasona pode ser dado por injeção IV ou IM. Infusões para administração por via intravenosa devem ser usadas dentro de 
24 h. Dexametasona também está disponível na forma de solução e suspensão oftálmica (Maxidex). 

As formas injetáveis do fármaco podem conter bissulfito de sódio, um sulfito que pode causar reações alérgicas em pessoas 
suscetíveis. 


Além das reações adversas relacionadas com todos os glicocorticoides, dexametasona pode causar euforia. 


INES Glicocorticoides podem ser administrados pela boca ou por injeção. Não esqueça de inspecionar a via de 
administração correta quando aviar uma prescrição. 


Hidrocortisona 


Hidrocortisona é um glicocorticoide de ocorrência natural. Pode causar elevação da pressão sanguínea, retenção hidrossalina e 
excreção aumentada de potássio. 


Esse fármaco está disponível em várias formas diferentes. Para administração oral, hidrocortisona é vendida por prescrição em 
comprimidos (Cortef). Um enema retal de prescrição (Anusol HC, Proctocream HC, Proctosol-HC, Proctozone-HC, Procto-Kit, 
Proctocort) está disponível para administração retal. As formas tópicas de hidrocortisona são vendidas livremente em 
concentrações de 0,5% e 1% (Cortaid, Cortizone). Concentrações maiores estão disponíveis apenas com prescrição (Hytone). 
Formas de hidrocortisona para uso tópico incluem creme, pomada, loção, spray, solução e creme retal com vários nomes 
comerciais. Essas formas tópicas são usadas para tratar coceira e erupções relacionadas a alergias ou condições dermatológicas. 

As reações adversas às formas tópicas são geralmente locais e não sistêmicas. Elas incluem: 

m queimação 
m coceira 

m irritação 

m secura 


Contudo, grandes quantidades de corticosteroides aplicadas topicamente sobre grandes superfícies do corpo podem levar a 
efeitos sistêmicos. Crianças podem absorver quantidades maiores de corticosteroides tópicos e são mais suscetíveis a toxicidade 
sistêmica. 


No BALCÃO 


4 Uma Decisão Sobre Erupção 

Um paciente vem ao balcão da farmácia buscando um fármaco de venda livre para tratar uma erupção em seu braço. 
O farmacêutico lhe pede para ajudar o paciente a encontrar Cortizone. Onde esse produto provavelmente é encontrado em seu 
estabelecimento? 


Cortizone é um esteroide tópico que contém hidrocortisona. A maioria das farmácias o estocará com outros fármacos tópicos 
ou na sua seção de primeiros socorros. 


Quais são as concentrações disponíveis de Cortizone? 
Há duas concentrações disponíveis. Hidrocortisona a 5% é Cortizone-5. Hidrocortisona a 1% é Cortizone-10. 
O paciente lhe pergunta se há um esteroide venda livre de maior concentração. O que você lhe diz? 


Hidrocortisona a 1% é o esteroide de venda livre de maior concentração disponível. 


Metilprednisolona 


Metilprednisolona é um medicamento de prescrição usado para inflamação grave e imunossupressão. Para administração oral, esse 
fármaco é vendido em comprimidos (Medrol). Os comprimidos de metilprednisolona também vêm em embalagens de 
21 comprimidos com instruções de dose específica. Essas embalagens são usadas para ajudar os pacientes a diminuir 
gradativamente a dose do fármaco por um período de seis dias. 


Além disso, metilprednisolona é fabricada em injeções. Acetato de metilprednisolona, uma suspensão injetável (Depo-Medrol) é 
empregado como substituto temporário da terapia oral. A dose diária é dada como uma única injeção IM. 


Succinato sódico de metilprednisolona é fabricado como uma solução injetável (A-Methapred, Solu-Medrol) para administração 
IV ou IM quando a terapia oral não pode ser utilizada. Essa forma do fármaco pode também ser empregada para tratar o choque. 


Prednisolona 


Prednisolona está disponível por prescrição como comprimidos (Prednoral), comprimidos de desintegração oral (Orapred ODT), 
solução oral (Orapred, Pediapred, Prelone, Millipred), suspensão oftálmica (Pred Mild, Econopred, Econopred Plus, Omnipred, 
Pred-Forte) e solução oftálmica. A dose é individualizada dependendo da gravidade da condição e da resposta do paciente. É 
necessário monitoramento constante para assegurar que o paciente está tomando a menor dose que produzirá o efeito desejado. 
Quando o fármaco foi administrado por mais de uns dias, a dose deve ser reduzida gradualmente. De modo semelhante, após 
tratamento a longo prazo, o fármaco deve ser retirado gradualmente e não interrompido de modo abrupto. 


Prednisona 


Prednisona (Sterapred) é empregada para tratar inflamação grave e imunossupressão. E também empregada para episódios agudos 
de esclerose múltipla. E vendida como comprimidos de concentrações variadas e como solução oral. 


Triancinolona 


Triancinolona está disponível apenas por prescrição. E fabricada em várias formas diferentes. Acetato de triancinolona vem como 
um spray nasal (Nasacort AQ) e como um aerossol (Azmacort) para aliviar os sintomas da rinite perene e sazonal. Pode ser usada 
para crianças com mais de seis anos. A forma em aerossol desse fármaco é utilizada também no tratamento da asma. 

Além disso, acetonídeo de triancinolona é fabricado como frascos para injeção (Kenalog, Tac-3). Pode ser usado localmente 


para tratar lesões ou articulações. Para terapia sistêmica, deve ser empregada injeção IM. Essa forma do fármaco contém álcool 
benzílico, que pode causar depressão do SNC, especialmente em crianças. 


COMO FUNCIONA 





Como Funciona a Metilprednisolona 


Traumas em tecidos normalmente levam a irritação e a inflamação tecidual e produção de escara. Metilprednisolona neutraliza 
os efeitos do trauma tecidual e promove a cicatrização (Figura 10.2). 
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Figura 10.2 Como a metilprednisolona age. (De Clinical Pharmacology Made Incredibly Easy. 2nd ed. Philadelphia. PA: 
Lippincott Williams & Wilkins; 2005.) 


As formas tópicas são receitadas para tratar inflamação local e coceira associadas a condições dermatológicas. As formas 
disponíveis são o spray tópico (Kenalog), creme (Cinalog, SP Rx, Triderm), loção e pomada (Triderm). Triancinolona é também 
disponível na forma de pasta dental (Kenalog in Orobase, Oralone) para aliviar inflamação, úlceras e lesões da boca causadas por 


lesão à pele. Triancinolona aplicada topicamente pode causar efeitos adversos locais, como: 


m queimação 
m coceira 
m irritação 
m secura 

Uma outra forma de triancinolona é o hexacetonídeo de triancinolona, que é fabricado em frascos para injeção (Aristospan). É 
administrado por injeção intralesional para tratar doenças dermatológicas. É também administrado por injeção intra-articular para 
tratar condições de inflamação das articulações em tratamento a curto prazo. 


Mineralocorticoides 


Os mineralocorticoides afetam o equilíbrio hidreletrolítico. No organismo, o principal mineralocorticoide é a aldosterona. Os 
mineralocorticoides são empregados terapeuticamente para tratar a insuficiência adrenocortical (secreção reduzida de 
glicocorticoides, mineralocorticoides e androgênios). Esses fármacos também podem ser empregados para tratar a síndrome 
adrenogenital congênita com perda de sal (uma condição caracterizada por falta de cortisol e produção deficiente de aldosterona) 
após o equilíbrio eletrolítico do paciente ter sido restaurado. 
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Reações Adversas à Fludrocortisona 


A maioria das reações adversas à fludrocortisona está relacionada com a retenção de sódio e água do organismo. Esses efeitos 
geralmente não são um problema, a não ser que a fludrocortisona seja empregada por longos períodos ou em combinação com 
outro glicocorticoide, como a cortisona. As reações adversas menos comuns podem incluir: 


hipertensão 
edema 
hipopotassemia 
sudorese 
urticária 
erupção alérgica 


O fármaco mineralocorticoide mais habitualmente empregado é o acetato de fludrocortisona. É fabricado em comprimidos. 
Fludrocortisona afeta o equilíbrio hidreletrolítico ao agir no túbulo distal do rim. Ela aumenta a reabsorção de sódio e a secreção 
de potássio e hidrogênio. 


As interações do fármaco associadas aos mineralocorticoides são semelhantes às associadas aos glicocorticoides. 


OUTROS IMUNOSSUPRESSORES 





Vários fármacos são empregados por seus efeitos imunossupressores em pacientes que se submetem a transplante alogênico 
(transplante entre indivíduos que não são gêmeos idênticos). Esses fármacos também são empregados experimentalmente para 
tratar doenças autoimunes (doenças que resultam de uma resposta imune inadequada direcionada a si próprio). 


Imunossupressores agem no organismo por diferentes mecanismos. Podem também interagir com outros fármacos. As 
interações entre fármacos variam nos diferentes imunossupressores. 


Anaquinra 


Anaquinra (Kineret) é um imunossupressor empregado para tratar artrite reumatoide (uma doença crônica caracterizada por 
alterações inflamatórias do tecido conjuntivo) ativa de moderada a grave em adultos que não respondem a pelo menos um fármaco 
antirreumático modificador da doença. É administrada apenas por injeção SubQ. Anaquinra age bloqueando a ação da interleucina. 
Ela se liga a receptores de interleucina-1, fazendo cessar a ligação da interleucina. Isso reduz a inflamação. 


Anaquinra não deve ser dada a pacientes com infecções ativas ou neutropenia. Contudo, ela causa menos reações adversas do 
que a maioria dos fármacos desse grupo. A reação adversa mais comum à anaquinra é dor ou edema no local da injeção. Outras 


reações adversas incluem: 


E) TENHA CAUTELA 





Reações Adversas aos Imunossupressores 


Todos os imunossupressores não corticosteroides podem causar reações de hipersensibilidade. Muitos desses fármacos 
também têm os seguintes efeitos adversos: 


m diarreia 
m náuseas e/ou vômitos 
m dor ou desconforto gástrico 


Por causa do potencial para reações adversas, os imunossupressores de transplante de órgãos devem ser receitados apenas por 
médicos que têm experiência no tratamento da imunossupressão e na conduta de pacientes transplantados. 


m infecção da parte superior do aparelho respiratório 
m dor gástrica 
= inflamação dos seios nasais 


Azatioprina 


Azatioprina (Azasan, Imuran) é um medicamento de prescrição fabricado como comprimidos e como frascos para injeção. É 
empregado para tratar artrite reumatoide grave e impedir a rejeição alogênica em transplantes renais. O mecanismo exato da ação 
da azatioprina é desconhecido. Em pacientes recebendo aloenxertos renais, azatioprina suprime as reações de hipersensibilidade 
mediadas por células. Ela produz uma variedade de alterações na produção de anticorpos. 


Esse fármaco pode interagir com outros medicamentos. 

= Alopurinol aumenta os níveis sanguíneos de azatioprina. 

m Fármacos que afetam a produção de leucócitos, como o cotrimoxazol, podem levar à leucopenia quando tomados com 
azatioprina. 

m Tomar inibidores da enzima de conversão com azatioprina pode levar a anemia e leucopenia grave. 

a Azatioprina pode diminuir os efeitos dos anticoagulantes. 

a Azatioprina pode diminuir os níveis sanguíneos de ciclosporina. 


A frequência e a gravidade das reações adversas à azatioprina dependem da dosagem e da duração do tratamento. Além dos 
efeitos adversos comuns a todos os imunossupressores, tomar azatioprina pode causar: 


m supressão da medula óssea 


toxicidade hepática 


leucopenia (número reduzido de leucócitos no sangue) 
m trombocitopenia (número reduzido de plaquetas no sangue) 


Basiliximabe 


Basiliximabe (Simulect) é empregado para suprimir o sistema imune e prevenir a rejeição alogênica em pacientes receptores de 
transplantes renais. E normalmente empregado como parte de um regime de tratamento que inclui ciclosporina e corticosteroides. 


Basiliximabe é administrado apenas por injeção IV. É fabricado como pó, que é com cuidado misturado a água estéril para 
injeção. A solução misturada pode ser armazenada por até 24 h se refrigerada. 


Basiliximabe age bloqueando a atividade da interleucina. Esse bloqueio reduz a resposta do sistema imune e impede os 
leucócitos de atacar o órgão transplantado. 


Esse fármaco não tem interações conhecidas com outros medicamentos. Contudo, pode ter reações adversas possíveis além das 
já mencionadas para os imunossupressores. Essas reações adversas incluem: 
m anemia 
m constipação intestinal 
m dor de cabeça 
m tremor 
m febre 
m hipertensão 


a edema periférico ou das pernas 
m rinite 
m faringite 
m dispneia 
m infecção da porção superior do aparelho respiratório 
m acne 
m infecção viral 
m complicações de feridas cirúrgicas 
Os efeitos metabólicos adversos potenciais incluem: 
m hipercolesterolemia 
= hiperglicemia 
m hiperpotassemia 
m hiperuricemia 
= hipopotassemia 
m hipofosfatemia 


Ciclosporina 
Ciclosporina (Sandimmune, Gengraf, Neoral, Restasis) é empregada em várias situações diferentes: 


m impedir a rejeição em transplantes alogênicos renais, hepáticos e cardíacos 
m tratar artrite reumatoide grave ativa que não respondeu ao tratamento 
m tratar casos graves de psoríase que não responderam a pelo menos outro tratamento sistêmico 


Esse medicamento de prescrição é fabricado em cápsulas, solução oral e frascos para injeção. A forma injetável é geralmente 
dada a pacientes apenas se eles são incapazes de tomar medicação oral. A solução oral deve ser guardada à temperatura ambiente e 
usada dentro do tempo assinalado pelo farmacêutico. É também fabricada como suspensão oftálmica (Restasis) para aumentar a 
produção de lágrimas. 


INES Diferentes nomes patenteados e formas de ciclosporina não são intercambiáveis e podem ter diferentes efeitos. 
É importante ler a informação da prescrição com muito cuidado. 


Não se conhece com exatidão como a ciclosporina age para suprimir o sistema imune. Acredita-se que iniba as células T 
auxiliares (leucócitos que ativam outras células imunes) e as células T supressoras (leucócitos que agem suprimindo a resposta do 
sistema imune). 


A ciclosporina pode interagir com outros fármacos e substâncias. 

a Os níveis de ciclosporina podem aumentar se a ciclosporina é tomada com cetoconazol, bloqueadores dos canais de cálcio, 
cimetidina, esteroides anabólicos, contraceptivos hormonais, eritromicina ou metoclopramida. 

m O risco de toxicidade aos rins aumenta quando a ciclosporina é tomada com aciclovir, aminoglicosídios ou anfotericina B. 

= Barbituratos, rifampicina, fenitoína, sulfonamidas e trimetroprima diminuem os níveis sanguíneos de ciclosporina. 

m Os níveis séricos de digoxina podem aumentar quando ciclosporina é dada com digoxina. 

= Toranja (grapefruit) e suco de toranja podem aumentar o nível do fármaco e causar toxicidade. 


Pacientes que têm psoríase não devem tomar esse medicamento se estão se submetendo a terapia ou radiação ultravioleta ou em 
uso de outros imunossupressores. 


As reações adversas à ciclosporina incluem: 
m toxicidade renal 
m hiperpotassemia 
m infecção 
m toxicidade hepática 


Essas reações adversas comuns são em adição às de outros imunossupressores. 


Ciclofosfamida 


Z 


Ciclofosfamida (Cytoxan), classificada como um fármaco alquilante, é também empregada como imunossupressor. E 
principalmente empregada para tratar câncer, com frequência com fármacos antineoplásicos (fármacos que bloqueiam o 
crescimento das células tumorais). Também pode ser empregada para tratar condições reumatológicas graves ou esclerose 
múltipla. Esse fármaco de prescrição é fabricado em comprimidos e como pó para injeção. 


Ciclofosfamida pode interagir com outros fármacos. 


= Os efeitos da ciclofosfamida podem ser aumentados se tomada com alopurinol ou fenobarbital. 
m Ciclofosfamida aumenta os efeitos de succinilcolina, diuréticos tiazídicos e anticoagulantes. 
m Ciclofosfamida pode diminuir os níveis séricos de digoxina. 


Ciclofosfamida pode causar reações adversas potencialmente sérias, incluindo: 
m cistite hemorrágica 
m toxicidade cardíaca 
a dificuldades de cicatrização de feridas 
m esterilidade 
m cânceres secundários 


Outras reações adversas incluem: 


m alopecia 

m erupção cutânea 

m alterações na pigmentação da pele 
m náuseas e/ou vômitos 

m leucopenia 

m pneumonite intersticial 


Daclizumabe 


Daclizumabe (Zenapax) é administrado apenas por injeção IV. Esse fármaco é dado para prevenir rejeição alogênica em pacientes 
receptores de transplantes renais. É empregado como parte de um regime com ciclosporina e corticosteroides. Daclizumabe tem de 
ser diluído em solução estéril de cloreto de sódio antes da administração por via intravenosa. A bolsa IV deve ser misturada com 
cuidado para evitar espuma. Se a solução preparada não é administrada dentro de 4 h, ela pode ser refrigerada por até 24 h. 


Esse fármaco age ao bloquear a ação da interleucina. Ela compete pelos receptores com a interleucina e impede essa última de 
se ligar. Isso suprime a resposta do sistema imune. Não são conhecidas interações de daclizumabe com outros fármacos. 


Há uma mortalidade aumentada de pacientes tomando esse fármaco como parte de tratamento envolvendo ciclosporina, 
micofenolato mofetila e corticosteroides. Outras reações adversas podem incluir: 
m hipertensão 
m hipotensão 
m dor no peito 
m taquicardia 
m edema 
m dispneia 
= edema pulmonar 
m trombose 
m sangramento 
m necrose tubular renal 


Globulina Antitimocítica 


Globulina antitimocítica ou GAT, é empregada para tratar a rejeição de órgãos em pacientes transplantados renais. E administrada 
apenas por infusão IV. Além das reações adversas comuns a todos os imunossupressores, GAT pode causar: 


m febree arrepios 

m leucopenia (redução do número de leucócitos) ou trombocitopenia (redução do número de plaquetas) 
m dor no peito 

m infecção 

m dispneia 

m dor de cabeça 

m vertigem 


GAT é fabricada a partir de uma ou duas diferentes fontes animais: cavalo ou coelho. Não se sabe como a GAT age exatamente 
para suprimir o sistema imune. 


Além de seu emprego em pacientes de transplante renal, GAT [equina] (ATGAMBG) é empregada para: 


m tratar anemia aplásica de moderada a grave em pacientes que não podem ter transplante de medula óssea 
m suprimir o sistema imune no fígado, na medula óssea, no coração e em outros transplantes de órgãos 


GAT [equina] tem de ser diluída com solução estéril para infusão IV. Dextrose ou soluções com baixas concentrações salinas 
não são recomendadas. Se necessário, a mistura diluída pode ser armazenada no refrigerador, mas o tempo total que o fármaco é 
diluído não pode ser de mais de 24 h. É recomendado que os pacientes se submetam a um teste alérgico para verificar reações 
alérgicas. 

GAT [coelho] (Timoglobulina) vem em dois frascos, um contendo o fármaco e o outro contendo água estéril para a diluição. Os 
frascos devem ser misturados imediatamente antes do uso. 


Muromonabe-CD3 
Muromonabe-CD3 (Orthoclone OKT) é administrado apenas por injeção IV direta. É empregado para tratar: 


m rejeição alogênica aguda em pacientes transplantados renais 
m rejeição alogênica resistente a esteroides em pacientes transplantados cardíacos e hepáticos 
m doença aguda do enxerto versus hospedeiro no transplante de medula óssea 


Muromonabe-CD3 age ao bloquear a ação das células T. Ele pode interagir com outros fármacos. 
m Esse fármaco pode aumentar o risco de infecção quando empregado com outros imunossupressores. 
m Indometacina pode aumentar os níveis de muromonabe-CD3, aumentando o risco de efeitos sobre o SNC, como encefalopatia. 


Além das reações adversas observadas de outros imunossupressores, o muromonabe-CD3 pode ter as seguintes: 
m febree arrepios 
m tremor 
m edema pulmonar 
m infecção 


Pacientes podem ser pré-tratados com um antipirético para reduzir a febre e os arrepios. 


Micofenolato 


Micofenolato (CellCept, Myfortic) é dado para prevenir rejeição alogênica em transplantes renais, cardíacos ou hepáticos, 
juntamente com ciclosporina e corticosteroides. É fabricado como cápsulas, comprimidos e comprimidos gastrorresistentes e 
suspensão oral. É também disponível como pó para solução injetável. O pó tem de ser misturado com solução de dextrose a 59%. 


ARN Proteja a pele e as membranas mucosas do micofenolato mofetila. 


Micofenolato age inibindo as respostas dos linfócitos T e B. Ele faz os linfócitos B pararem de produzirem anticorpos. Ele pode 
também reduzir as respostas inflamatórias e a rejeição do enxerto por interromper o local de recrutamento de leucócitos. Esse 
fármaco pode interagir com outros medicamentos. 
= Quando micofenolato é tomado com antiácidos ou colestiramina, os níveis do primeiro diminuem. 

m Tomar micofenolato com aciclovir pode aumentar as concentrações de ambos, especialmente em pacientes com função renal 
prejudicada. 

= Micofenolato pode aumentar os níveis de fenitoína ou de teofilina. 

= Probenecida e salicilatos podem aumentar os níveis de micofenolato. 

= Micofenolato não deve ser tomado com azatioprina, colestiramina ou vacinas vivas. 


Micofenolato pode causar muitas reações adversas além daquelas comuns a todos os imunossupressores. As reações adversas 
podem incluir: 


m leucopenia 

a dor de cabeça 

m fraqueza 

m frequência urinária 

a câimbras ou dor nas pernas 

m testes anormais da função hepática 
E erupção 


Empregar esse fármaco aumenta a suscetibilidade do paciente à infecção, assim como o risco de desenvolver linfoma. Está 
também associado a risco aumentado de aborto e de malformações congênitas. 


Sirolimo 


Sirolimo (Rapamune) é um imunossupressor que impede os linfócitos T de serem ativados e se multiplicarem. Esse fármaco 
também interrompe a formação de anticorpos. E usado para prevenir e tratar a rejeição alogênica em pacientes receptores de 
transplantes renais. Esse fármaco deve ser empregado inicialmente em um regime com ciclosporina e corticosteroides. 


Sirolimo é fabricado em comprimidos e em solução oral. É normalmente dado uma vez/dia. Ele pode interagir com 

medicamentos e outras substâncias. 

ma O risco de toxicidade renal aumenta quando sirolimo é tomado com aciclovir, aminoglicosídios ou anfotericina B. 

= Barbituratos, rifampicina, fenitoína, sulfonamidas e trimetoprima diminuem os níveis plasmáticos de sirolimo. 

=m Verapamil aumenta os níveis sanguíneos de sirolimo. 

= Voriconazol não deve ser dado com sirolimo porque a combinação bloqueia as enzimas CYP450, levando a níveis aumentados 
de sirolimo. 

a Suco de toranja (grapefruit) pode diminuir o metabolismo de sirolimo. 


Além das reações adversas de todos os imunossupressores, tomar sirolimo pode resultar em: 
m anemia 
m trombocitopenia 
m hiperlipidemia 
m hipertensão 


AEA Os receptores de transplantes devem tomar imunossupressores regularmente. Como técnico, seu trabalho é 
ajudar o farmacêutico a acompanhar a adesão à terapia imunossupressora. 


Tensirolimo 


Tensirolimo (Torisel) é empregado para tratar carcinoma avançado de células renais. E administrado uma vez/semana por infusão 
IV. As reações adversas mais comuns ao tensirolimo incluem: 


m anorexia 

m astenia (fraqueza ou perda da força) 

= edema (acúmulo de excesso de água no organismo) 
a mucosite (inflamação das membranas mucosas) 

m náuseas 

m erupção cutânea 


Tacrolimo 


Tacrolimo (Prograf) é empregado para tratar a rejeição alogênica em pacientes recebendo transplantes hepáticos, renais ou 
cardíacos. É administrado oralmente em cápsulas ou por infusão IV. A infusão diluída pode ser armazenada por até 24h em 
contentores de vidro ou de polietileno. Contudo, a solução não é estável em contentor de PVC. 


INESMI Por causa do risco de anafilaxia, a forma injetável de tacrolimo é usada apenas por pacientes que não podem 
tomar as cápsulas orais. 


Tacrolimo é também fabricado como pomada tópica (Protopic) para tratar dermatite atópica de moderada a grave. A pomada 
pode causar reações adversas locais como queimação ou coceira. 


Tacrolimo sistêmico pode interagir com uma gama de outros medicamentos. 

m Esses fármacos podem aumentar os níveis de tacrolimo: bromocriptina, cetoconazol, cimetidina, ciclosporina, claritromicina, 
clotrimazol, danazol, diltiazem, eritromicina, fluconazol, itraconazol, metilprednisolona, metoclopramida, nicardipino e 
verapamil. 

m Carbamazepina, fenitoína, fenobarbital, rifabutina e rifampicina podem diminuir os níveis de tacrolimo. 

m Tomar ciclosporina ou outros fármacos nefrotóxicos com tacrolimo pode aumentar o risco de toxicidade renal. 

m Tacrolimo pode ser usado com cautela com outros imunossupressores, pois a combinação pode suprimir intensamente o sistema 
imune. 

m Fármacos que induzem ou inibem o sistema enzimático CYP 450 podem aumentar o metabolismo do tacrolimo. 


Tomar tacrolimo pode resultar em reações adversas além daquelas de todos os imunossupressores, como: 


m constipação intestinal 
m tremor 


hipertensão 
m leucopenia 
m nefrotoxicidade 
m hepatotoxicidade 


URICOSÚRICOS E OUTROS FÁRMACOS ANTIGOTA 





Gota é um tipo de artrite que ocorre quanto se forma quantidade excessiva no organismo de ácido úrico. É normalmente eliminado 
do organismo na urina. Um excesso de ácido úrico pode resultar quando o organismo produz ácido úrico excessivamente ou 
quando o organismo não pode eliminar quantidade suficiente dele. O excesso de ácido úrico forma cristais, que se depositam em 
diferentes áreas do organismo, como: 


m nas articulações (especialmente no hálux [dedão do pé]) 
= debaixo da pele 

m nos tecidos moles 

E no rim e no sistema urinário 


Esses depósitos de cristais de ácido úrico causam inflamação e edema. Uricosúricos e outros fármacos antigota têm ações anti- 


inflamatórias que atuam aliviando a gota. 


Uricosúricos 


Uricosúricos são normalmente empregados para tratar duas condições: 


m artrite gotosa crônica 
m gota tofácea (o depósito de tofos ou cristais de urato debaixo da pele e nas articulações) 


O principal objetivo em usar uricosúricos é impedir ou controlar a frequência de ataques de artrite gotosa. Os uricosúricos agem 
aumentando a excreção urinária de ácido úrico. Eles reduzem a reabsorção de ácido úrico nos túbulos contorcidos proximais dos 
rins. Isso resulta em excreção urinária aumentada de ácido úrico, reduzindo os níveis sanguíneos desse composto. 


Uricosúricos não devem ser dados durante um ataque agudo de gota porque podem prolongar a inflamação. Esses fármacos 
podem aumentar a probabilidade de um ataque agudo de gota quando a terapia se inicia e toda vez que os níveis séricos de urato se 
alteram rapidamente. Como resultado, a colchicina é dada durante os três a seis meses iniciais de terapia com os fármacos 
uricosúricos. 


Um fármaco uricosúrico, a probenecida, é empregado para tratar a hiperuricemia associada à gota ou à artrite gotosa. Esse 
medicamento de prescrição é vendido como comprimidos. É também disponível em combinação com colchicina em comprimidos. 
Probenecida pode interagir com muitos outros fármacos. 

m Probenecida aumenta ou prolonga de modo significativo os efeitos das cefalosporinas, penicilinas e sulfonamidas. 
m Os níveis séricos de urato aumentam quando probenecida é tomada com fármacos antineoplásicos. 
= Probenecida aumenta a concentração sérica de dapsona, ácido aminossalicílico e metotrexato, causando reações tóxicas. 


E) TENHA CAUTELA 





E 
Reações Adversas à Probenecida 


As reações adversas à probenecida incluem: 


dor de cabeça 

anorexia 

vômitos 

reações de hipersensibilidade 


Outros Fármacos Antigota 


Outros fármacos antigota são empregados para prevenir e aliviar os ataques de gota. Esses fármacos agem de diferentes modos no 
organismo. 


Alopurinol 


Alopurinol (Zyloprim, Aloprim) é empregado para tratar a gota primária, com o objetivo de prevenir os ataques de gota aguda. 
Pode ser receitado com uricosúricos quando são tencionadas doses menores de cada fármaco. É empregado para: 


m tratar gota ou hiperuricemia (excesso de ácido úrico no sangue) que podem ocorrer com anormalidades sanguíneas e durante o 
tratamento de tumores ou de leucemia 

m tratar nefropatia (doença renal) primária ou secundária pelo ácido úrico com ou sem sintomas associados de gota 

m prevenir formação recorrente de cálculos de ácido úrico 

m tratar pacientes que respondem muito mal a doses máximas de uricosúricos ou que tenham reações alérgicas ou intolerância aos 
uricosúricos 


Alopurinol e seu metabólito oxipurinol agem bloqueando a ação da xantina oxidase, a enzima responsável pela produção de 
ácido úrico. Ao interromper a produção, o alopurinol elimina os problemas relacionados com a hiperuricosúria (níveis urinários 
anormalmente elevados de ácido úrico). 

Alopurinol é fabricado em comprimidos e pó para injeção. As formas injetáveis são usadas para pacientes com leucemia ou 
tumores que estejam recebendo terapia anticancerosa e não podem tolerar a terapia oral. 

Alopurinol interage com vários outros fármacos. 
= Alopurinol pode aumentar os efeitos de anticoagulantes orais. 
= Alopurinol aumenta as concentrações séricas de mercaptopurina e azatioprina, aumentando o risco de toxicidade. 

m Os inibidores da enzima de conversão da angiotensina aumentam o risco de reações de hiperssensibilidade ao alopurinol. 
= Alopurinol aumenta os níveis sanguíneos de teofilina, levando a possível toxicidade. 
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Reações Adversas a Outros Fármacos Antigota 


As reações adversas mais comuns a esses fármacos incluem: 


m vômitos 
m diarreia 
m dor abdominal intermitente 


Outras reações variam com o medicamento antigota específico. 
ma O risco de depressão da medula óssea aumenta quando ciclofosfamida é tomada com alopurinol. 


= Alopurinol aumenta a probabilidade de erupção cutânea quando tomado com ampicilina ou amoxicilina. 


Juntamente com as reações adversas observadas para todos os medicamentos antigota, a reação adversa mais comum ao 
alopurinol é a erupção cutânea. 


Colchicina 


Colchicina é empregada para aliviar a inflamação dos ataques agudos de gota. E especialmente eficaz em aliviar a dor se dada 
prontamente. Quando a colchicina é dada durante os primeiros meses da terapia com outros medicamentos antigota, ela pode 
prevenir os ataques de gota que às vezes ocorrem com esses fármacos. 


Colchicina atua reduzindo a resposta inflamatória aos cristais de urato que se depositam nos tecidos articulares. Ela pode 
produzir seus efeitos por bloquear a migração de leucócitos à articulação inflamada. Isso reduz a fagocitose e a produção de ácido 
láctico pelos leucócitos. O resultado é uma diminuição dos depósitos de ácido úrico e inflamação reduzida. 


Colchicina está disponível apenas por prescrição. E fabricada em comprimidos. A colchicina é absorvida pelo aparelho Gl e é 
parcialmente metabolizada no fígado. O fármaco e seus metabólitos a seguir reentram no sistema intestinal através das secreções 
biliares. Após a reabsorção intestinal, a colchicina é distribuída a vários tecidos. 


A administração prolongada de colchicina pode causar supressão da medula óssea. 


TESTE RÁPIDO 


Responda as seguintes questões de múltipla escolha. 
1. Qual dos seguintes fármacos não deve ser empregado para tratar uma alergia respiratória”? 
a. maleato de bronfeniramina 
b. fumarato de clemastina 
c. ácido fólico 
d. loratadina 
2. Que processo importante os glicocorticoides interrompem? 
a. síntese de histamina 
b. dilatação capilar 
c. permeabilidade capilar 
d. todos os anteriores 
3. Que efeito causa a tomada de hidrocortisona? 
a. pressão sanguínea diminuída 
b. retenção de sal e água 
c. conjuntivite alérgica 
d. todos os anteriores 
4. Qual das seguintes condições mais provavelmente não necessitaria de tratamento com um imunossupressor? 
a. rejeição alogênica 
b. artrite reumatoide grave 
c. uma reação alérgica ao sangue ou ao plasma 
d. psoríase grave 
5. Qual dos seguintes fármacos atua como um anti-histamínico mas não se relaciona quimicamente com eles? 
a. hidroxizina 
b. difenidramina 
c. fexofenedina 
d. cipro-heptadina 
Responda cada uma das seguintes questões em uma a duas frases. 


1. Como os anti-histamínicos sedativos e não sedativos diferem em termos de suas ações no organismo? 


2. Como agem os glicocorticoides? 


3. Como agem os imunossupressores em pacientes transplantados? 


4. Como os uricosúricos diferem de outros fármacos antigota? 


5. Explique como os anti-histamínicos e os estabilizadores de mastócitos diferem em suas ações no organismo. 


Responda as seguintes questões se verdadeiras ou falsas. 


Anti-histamínicos podem reverter os sintomas de uma resposta alérgica. 
Cromolina sódica reduz as contrações do músculo liso nas vias respiratórias ao bloquear as ações dos leucotrienos. 
Como os glicocorticoides bloqueiam a resposta imune, eles podem encobrir os sintomas de infecções sérias. 


O emprego crônico de glicocorticoides pode suprimir a ação da adrenal. 


to DE Dt 


—  VUricosúricos podem prolongar a infecção se dados durante ataques agudos de gota. 

Correlacione o nome genérico de cada fármaco na coluna da esquerda com o nome comercial correto da coluna da direita. 
1. montelucaste a. Allegra 

2. daclizumabe b. Medrol 

3. fexofenadina c. Zenapax 

4. metilprednisolona d. Prograf 
5 


. tacrolimo e. Singulair 





QUADRO DE CLASSIFICAÇÃO DE FÁRMACOS 


Classificação Nome(s) Comercial(is) 


comprimidos mastigáveis (venda livre): Brovex CT 

comprimidos de liberação prolongada: Bidhist, BPM, Lo-Hist 12 
bronfeniramina cápsulas de liberação prolongada: Lodrane 12 

suspensão oral: J-Tan, B-Vex, Brovex, TanaCof-XR 

solução oral: J-Tan PD, Vazol 


Anti-histamínicos 
sedativos 


cápsulas de liberação prolongada (Rx): CPM 12 mg 

comprimidos de liberação prolongada (venda livre): Chlor-Trimeton Allergy 
comprimidos de liberação prolongada (Rx): ED-Chlor, Tan 

suspensão oral: ED-Chlor Ped, TanaHist-PD, ChlorTan, P-Tann, PediaTan 
comprimidos (venda livre): Aller-Chlor, Chlor-Trimeton Allergy 

solução oral (venda livre): Aller-Chlor, Diabetic Tussin Allergy Relief 


clorfeniramina 


comprimidos mastigáveis: Children's Zyrtec Allergy 
cetirizina comprimidos: Zyrtec Hives Relief, Zyrtec Allergy 
xarope: Zyrtec, Children's Zyrtec Allergy, Children's Zyrtec Hives Relief 


cetirizina e 
pseudoefedrina 


levocetirizina comprimidos: Xyzal 


comprimidos: (não mais vendidos sob nome comercial) 
solução oral: (não mais vendida sob nome comercial) 


comprimidos de liberação prolongada: Zyrtec-D 


cipro-heptadina 


comprimidos (venda livre): Tavist Allergy 
clemastina comprimidos (Rx): (não mais vendidos sob nome comercial) 
xarope (Rx): (não mais vendido sob nome comercial) 


QUADRO DE CLASSIFICAÇÃO DE FÁRMACOS (Continuação) 





Classificação Nome Genérico 


Anti-histamínicos 
sedativos dimenidrinato 
(Continuação) 


difenidramina 


meclizina 


prometazina 


prometazina e 
meperidina 


prometazina e 
fenilefrina 


prometazina, 
fenilefrina e codeina 


Nome(s) Comercial(is) 


comprimidos mastigáveis (venda livre): Dramamine 
comprimidos (venda livre): Dramamine 
injeção (Rx): (não mais vendida sob nome comercial) 


cápsulas (venda livre): Bernadryl Allergy 

comprimidos mastigáveis (venda livre): Bernadryl Allergy 

elixir (venda livre): (não mais vendido sob nome comercial) 

injeção (Rx): (não mais vendida sob nome comercial) 

tiras de desintegração oral (venda livre): Benadryl Children's Allergy Quick 
Dissolve, Benadryl Allergy 

comprimidos de desintegração oral (venda livre): Benadryl Children's Allergy 
Fastmelt 

solução oral (venda livre): Benadryl Allergy, PediaCare Nighttime Cough 
xarope (venda livre): (não mais vendido sob nome comercial) 
comprimidos (venda livre): Benadryl Allergy 

creme tópico (venda livre): Benadryl 

gel tópico (venda livre): Benadryl 

solução tópica (venda livre): Benadryl 

spray tópico (venda livre): Benadryl 

comprimido (venda livre para tratamento da insônia): Nytol, Simply Sleep, 
Sominex 

cápsula (venda livre para tratamento da insônia): Nytol, Unisom 


comprimidos mastigáveis (venda livre): Bonine 
comprimidos (Rx): Antivert 
comprimidos (venda livre): Dramamine Less Drowsy 


injeção: Phenergan 

comprimidos: (não mais vendidos comercialmente) 
solução oral: (não mais vendida comercialmente) 
supositórios: Phenadoz, Promethegan 


cápsulas (C-ll): (não mais vendidas sob nome comercial) 


xarope oral: Prometh VC Plain, Phen-Tuss AD 


Xarope oral (C-V): Prometh VC with Codeine 


Xarope oral (C-V): Prometh VC with Codeine 


prometazina com 
dextrometorfana 


Xarope oral (C-V): Phen Tuss DM, Prometh with Dextromethorphan 


QUADRO DE CLASSIFICAÇÃO DE FÁRMACOS (Continuação) 


Classificação Nome(s) Comercial(is) 


Anti-histamínicos não j 
. desloratadina 
sedativos 


comprimidos de desintegração oral: Clarinex RediTabs 
xarope: Clarinex 
comprimidos: Clarinex 





Antagonistas do 
receptor de 
leucotrienos 


Estabilizadores de 
mastócitos 


Miscelânea de 
agentes antialérgicos 


Glicocorticoides 


desloratadina e 
pseudoefedrina 


fexofenadina e 
pseudoefedrina 


loratadina 


loratadina e 
pseudoefedrina 


montelucaste 


comprimidos de liberação prolongada: Clarinex-D 
12 Hour, Clarinex-D 24 Hour 


suspensão oral: Allegra 
comprimidos de desintegração oral: Allegra ODT 
comprimidos: Allegra 


comprimidos de liberação prolongada: Allegra-D 
12 Hour, Allegra-D 24 Hour 


comprimidos de desintegração oral: Alavert, Claritin RediTab, Dimetapp 
Children's Non-Drowsy Allergy 

xarope: Claritin Children's, Dimetapp Children's Non-Drowsy Allergy 
comprimidos: Claritin, Tavist ND 

comprimidos de liberação prolongada: Alavert, Claritin Hives Relief 
solução oral: Alavert, Claritin 


comprimidos de liberação prolongada: Claritin-D 
12 Hour, Claritin-D 24 hour, Alavert D-12 Hour 


comprimidos mastigáveis: Singulair 
grânulos orais: Singulair 
comprimidos: Singulair 


zafirlucaste comprimidos: Accolate 


cromolina sódica 


epinefrina 


beclometasona 


solução oral (Rx): Gastrocrom 

solução nasal (venda livre): Nasalcrom 
inalação oral (Rx): Intal 

solução nebulizadora (Rx): Intal 
solução oftálmica (Rx): Crolom 


solução para inalação: (venda livre): Primatene Mist 
injeção (Rx): Twinject, EpiPen, EpiPen Jr., Adrenalin 
spray nasal (Rx): Adrenalin 


cápsulas: Vistaril 

suspensão oral: (não mais vendida sob nome comercial) 
comprimidos: (não mais vendidos sob nome comercial) 
injeção: (não mais vendida sob nome comercial) 
solução oral: (não mais vendida sob nome comercial) 


aerossol: QVAR 
spray nasal: Beconase AQ 


QUADRO DE CLASSIFICAÇÃO DE FÁRMACOS (Continuação) 


Classificação 


Glicocorticoides 
(Continuação) 


betametasona 
dipropionato de 
betametasona 


dipropionato de 


injeção: Celestone Soluspan 

xarope: Celestone 

creme tópico: Betanate, Del-Beta 

loção tópica: Del-Beta 

pomada tópica: (não mais vendida sob nome comercial) 





creme tópico: Diprolene AF 


betametasona 
(aumentado) 


valerato de 
betametasona 


gel tópico: Diprolene 
loção tópica: Diprolene 
pomada tópica: Diprolene 


creme tópico: BetaDerm, Beta-Val 

espuma tópica: Luxig 

loção tópica: Beta-Val 

pomada tópica: (não mais vendida sob nome comercial) 


cortisona comprimidos: (não mais vendidos sob nome comercial) 


dexametasona 


hidrocortisona 


acetato de 
hidrocortisona 


solução oral: (não mais vendida sob nome comercial) 
comprimidos: Decadron, DexPak 

injeção: (não mais vendida sob nome comercial) 
suspensão oftálmica: Maxidex 

solução oftálmica: (não mais vendida sob nome comercial) 


comprimidos (Rx): Cortef 

creme (venda livre): Corticaine, Cortaid, Cortizone, Dermarest DriCort 
gel (venda livre): Corticool 

pomada (venda livre): Cortizone, Cortaid, Tucks HC-1 

loção (venda livre): AlaCort, Cortaid, Tucks HC-1 

spray (venda livre): AlaCort, Cortaid, Dermarest Eczema, Sarnol-HC, 
AlaScalp 

spray (venda livre): Cortaid, Cortizone 

solução tópica (venda livre): (não mais vendida sob nome comercial) 
creme retal (venda livre): Anusol HC, Proctocream HC, Proctosol-HC, 
Proctozone-HC, Procto-Kit, Proctocort 


creme (Rx): Caldecort, Hytone, Instacort 

gel (Rx): Instacort-10, NuZon 

loção (Rx): (não mais vendida sob nome comercial) 

espuma retal (Rx): Cortifoam 

supositório retal (Rx): Anucort HC, Anusol HC, Proctosol-HC, Rectasol-HC, 
Hemril, Proctocort, Proctosert-HC, Anumed-HC 


QUADRO DE CLASSIFICAÇÃO DE FÁRMACOS (Continuação) 


Classificação 


Glicocorticoides 
(Continuação) 


butirato de 
hidrocortisona 


probutato de 
hidrocortisona 


succinato sódico de 
hidrocortisona 


valerato de 
hidrocortisona 


metilprednisolona 


creme (Rx): Locoid 

lipocreme (Rx): Locoid Lipocream 
pomada (Rx): Locoid 

solução tópica (Rx): Locoid 


creme (Rx): Pandel 


injeção (Rx): Solu-Cortef 


creme (Rx): Westcort 
pomada (Rx): Westcort 





comprimidos: Medrol 
suspensão para injeção: Depo-Metrol 


solução para injeção: A-Methapred, Solu-Medrol 


comprimidos de desintegração oral: Orapred ODT 

solução oral: Orapred, Pediapred, Prelone, Millipred 

suspensão oftálmica: Pred Mild, Econopred, Econopred Plus, Omnipred, 
Pred-Forte 

solução oftálmica: (não mais vendida sob nome comercial) 
comprimidos: Prednoral 


prednisolona 


solução oral: (não mais vendida sob nome comercial) 
prednisona comprimidos: (não mais vendidos sob nome comercial) 
comprimidos (embalagens dosadas): Sterapred 


aerossol: Azmacort 
spray nasal: Nasacort AQ 
suspensão para injeção: Kenalog, Aristospan 
solução para injeção: Tac-3 
triancinolona spray tópico: Kenalog 
creme: Cinalog, SP Rx, Triderm 
loção: (não mais vendida sob nome comercial) 
pomada: Triderm 
pasta dental: Kenalog in Orabase, Oralone 


Mineralocorticoides fludrocortisona comprimidos: (não mais vendidos sob nome comercial) 


Imunossupressores 
não corticoides 


asian injeção: (não mais vendida sob nome comercial) 
comprimidos: Azasan, Imuran 
basiliximabe injeção: Simulect 


QUADRO DE CLASSIFICAÇÃO DE FÁRMACOS (Continuação) 


Classificação Nome(s) Comercial(is) 


cápsulas: Sandimmune, Gengraf, Neoral 
solução oral: Sandimmune, Gengraf, Neoral 
injeção: Sandimmune 

suspensão oftálmica: Restasis 


anaquinra injeção: Kineret 








Imunossupressores 
não corticoides ciclosporina 
(Continuação) 


comprimidos: Cytoxan 
injeção: Cytoxan 


ciclofosfamida 


globulina 
antitimocítica [equina] 


injeção: ATGAM 


globulina 
antitimocítica [coelho] 


muromonabe-CD3 injeção: Orthoclone OKT 


cápsulas: CellCept 
suspensão oral: CellCept 


injeção: Thymoglobulim 





micofenolato comprimidos: CellCept 
injeção: CellCept 
comprimidos gastrorresistentes: Myfortic 


aii comprimidos: Rapamune 
sirolimo e 
solução oral: Rapamune 


tensirolimo injeção: Torisel 


cápsulas orais: Prograf 
tacrolimo injeção: Prograf 
pomada: Protopic 


Uricosúricos probenecida comprimidos: (não mais vendidos sob nome comercial) 


probenecida e As = à : : 
ne comprimidos: (não mais vendidos sob nome comercial) 
colchicina 
Outros fármacos . comprimidos: Zyloprim 
. alopurinol NR i 
antigota injeção: Aloprim 


O colchicina comprimidos: (não mais vendidos sob nome comercial) 





CAPÍTULO 1 1 


Fármacos Psicotrópicos 





OBJETIVOS DO CAPÍTULO 


m Correlacionar os nomes genéricos e patenteados dos fármacos psicotrópicos habitualmente empregados 


= Identificar a classificação dos fármacos psicotrópicos habitualmente empregados 

m Identificar os usos dos fármacos psicotrópicos habitualmente empregados 

m Correlacionar os nomes genéricos e patenteados dos fármacos psicotrópicos habitualmente empregados com a tabela 
apropriada 

= Diferenciar um sedativo de um hipnótico 

m Comparar e diferenciar o mecanismo de ação dos antidepressivos e dos estabilizadores do humor 

m Identificar os fármacos e os alimentos que interagem com os inibidores da monoamina oxidase 

m Comparar e diferenciar o emprego de vias de administração orais e parenterais para os antipsicóticos 

m Listar os efeitos extrapiramidais vistos com os antipsicóticos típicos 

m Descrever as posologias comuns para os estimulantes no tratamento do transtorno do déficit de atenção com 
hiperatividade 


TERMOS-CHAVE 


ansiedade — uma sensação de apreensão, preocupação e inguietude que pode ou não ser baseada na realidade 

antidepressivos — fármacos que são empregados para tratar a depressão 

antidepressivos tricíclicos (ATCs) — um grupo de fármacos empregados para tratar a depressão maior 

antipsicóticos atípicos — um grupo de fármacos planejados para tratar a esquizofrenia 

antipsicóticos típicos — um grupo de fármacos mais antigos que eram geralmente empregados para tratar os distúrbios 
psicóticos, mas que atualmente foram em grande escala substituídos por fármacos com menos efeitos colaterais graves 

barbituratos — uma classe de fármacos que reduzem o estado geral de alerta do SNC e são empregados para sedação, 
indução do sono, alívio da ansiedade e alívio dos efeitos de epilepsias e convulsões 

benzodiazepinas — uma classe de fármacos para sedação, indução do sono, alívio da ansiedade e tensão, relaxamento 
muscular esquelético e alívio dos efeitos de epilepsias e convulsões 

depressão — um transtorno psiquiátrico que prejudica as atividades e se caracteriza por sensações de tristeza intensa, 
desamparo e inutilidade 

discinesia tardia — uma síndrome que consiste em movimentos discinéticos involuntários potencialmente irreversíveis da 
língua, face, boca, mandíbula e às vezes das extremidades 

efeitos extrapiramidais — reações adversas que ocorrem na porção extrapiramidal do sistema nervoso, causando 
movimentos musculares anormais 

fármaco antipsicóticos — um tipo de fármaco que controla os sintomas psicóticos e os distúrbios de pensamento que 
podem ocorrer com esquizofrenia, a mania e outras psicoses 

fármacos ansiolíticos — um grupo de fármacos que são empregados principalmente para tratar os distúrbios de ansiedade 

hipnótico — um fármaco que induz o sono 

inibidores seletivos da recaptação de serotonina (ISRSs) — um grupo de fármacos que tratam a depressão com muito 


menos reações adversas do que outros fármacos antidepressivos 

sedativos — fármacos que reduzem ansiedade, tensão ou excitação 

síndrome neuroléptica maligna — uma reação rara aos fármacos antipsicóticos caracterizada por uma combinação de 
efeitos extrapiramidais, hipertermia e distúrbio autônomo 

sistema nervoso central (SNC) — uma das duas divisões do sistema nervoso que consiste no cérebro e na medula espinal 

transtorno bipolar — um transtorno psiquiátrico caracterizado por oscilações graves de humor de extrema hiperatividade 
para depressão clínica 

transtornos psicóticos — transtornos que são caracterizados por desorganização da personalidade e perda da apreensão da 
realidade 


E ste capítulo apresenta as classes de fármacos que são empregadas para tratar vários distúrbios do sono e psicogênicos, como 
ansiedade, depressão e distúrbios psicóticos. Você aprenderá sobre os usos e as ações dos fármacos que alteram o 
comportamento psicogênico e promovem o sono. Você também aprenderá sobre interações entre os fármacos e as reações adversas 
a eles. 


O SISTEMA NERVOSO CENTRAL 





O sistema nervoso é a rede de comunicação do organismo. Embora todas as partes do sistema nervoso trabalhem de modo 
coordenado, as porções podem ser agrupadas tendo como base a estrutura ou a função. Os fármacos abordados neste capítulo 
afetam a divisão estrutural do sistema nervoso conhecida como sistema nervoso central (SNC), que inclui o cérebro e a medula 
espinal. 


As células funcionais do sistema nervoso são células altamente especializadas chamadas de neurônios. Como você pode ver na 
Figura 11.1, cada neurônio é constituído por um corpo (soma), dendritos e um axônio. As terminações chamadas sinapses unem 
essas estruturas. Diferentes tipos de neurônios executam uma de três funções: 

m conduzem impulsos elétricos da medula espinal para o cérebro 
m carreiam impulsos do SNC para músculos e glândulas do organismo 
m retardam a informação dentro do SNC 


O sistema nervoso age através de impulsos elétricos enviados ao longo das fibras neuronais e transmitidos de célula a célula. A 
informação passa de uma célula para outra na sinapse através de uma fenda estreita entre as células. Geralmente a informação 
atravessa essa fenda na forma de um composto químico conhecido como neurotransmissor. 


Nos capítulos anteriores, você aprendeu sobre vários neurotransmissores, incluindo a epinefrina (epinefrina), a norepinefrina e a 
acetilcolina. As células têm locais especiais ou receptores, que estão prontos para captar e responder a neurotransmissores 
específicos. Esses receptores influenciam como e se a célula responderá a um dado neurotransmissor. 


FÁRMACOS SEDATIVOS E HIPNÓTICOS 





Sedativos reduzem a ansiedade — uma sensação de apreensão, preocupação e inquietação que pode ou não estar baseada na 
realidade, tensão ou excitação. Os sedativos geralmente causam algum grau de sonolência. Quando dados em grandes doses, os 
sedativos são considerados hipnóticos, fármacos que induzem um estado parecido com o sono natural. 


As três principais classes de fármacos sintéticos empregados como sedativos e hipnóticos incluem: 
m benzodiazepinas 
m barbituratos 
m fármacos não benzodiazepinas e não barbituratos 
Outros sedativos podem incluir antidepressivos sedativos, como o cloridrato de trazodona, e soníferos de venda livre. 
Antidepressivos são fármacos empregados para tratar a depressão, um distúrbio psiquiátrico que prejudica as atividades e se 


caracteriza por sensações de tristeza intensa, impotência e inutilidade. 


MEU ROHI 





Neurônios são os canais de comunicação do sistema nervoso (De Willis M. Medical Terminology: The 
ACO Longuage of Health Care. 2nd ed. Baltimore, MD: Lippincott Williams & Wilkins; 2006). 


Benzodiazepinas 


Benzodiazepinas produzem muitos efeitos terapêuticos, incluindo: 


m indução de sedação e de sono 

ma alívio de ansiedade e de tensão 

m relaxamento de tensão muscular esquelética 
m alívio de convulsões 


Como resultado de seus efeitos, esses fármacos são empregados em uma variedade de maneiras. Elas incluem: 


m tratamento da insônia 

m tratamento da ansiedade e dos distúrbios epilépticos 
m tratamento dos sintomas de retirada do álcool 

a produção de relaxamento muscular esquelético 

m anestesia IV 

m relaxamento de pacientes antes de cirurgia 


As benzodiazepinas agem estimulando os receptores do ácido gama-aminobutírico (GABA) em uma parte do cérebro chamada 
de sistema ativante reticular ascendente (SAR). O SAR está associado à vigília e à atenção. 


Baixas doses de benzodiazepinas diminuem a ansiedade. Em baixas doses esses fármacos podem geralmente acalmar ou sedar 
um paciente sem causar sonolência. Em doses maiores, eles induzem o sono. Algumas benzodiazepinas têm metabólitos ativos, o 
que pode proporcionar a esses fármacos maiores períodos de ação. 


Poucos fármacos interagem com benzodiazepinas, exceto para outros depressores do SNC e para o álcool. Quando álcool e 
outros depressores do SNC (como anticonvulsivantes) são tomados com benzodiazepinas, o resultado é o aumento da sedação e 
dos efeitos depressores do SNC. Esses efeitos podem incluir: 

a coordenação muscular reduzida 
m nível de consciência reduzido 

m depressão respiratória 

m morte 

As benzodiazepinas também têm um potencial para abuso, tolerância e dependência física. Por essa razão, são classificadas 
como substâncias controladas da Tabela IV. Além disso, benzodiazepinas com metabólitos ativos ou com uma meia-vida grande (o 
período de retenção no organismo) podem se acumular e causar efeitos adversos em pacientes idosos. Em geral, doses iniciais 
menores com aumentos graduais devem ser empregadas em pacientes idosos. 


NES Como técnico em farmácia, você aviará as medicações. É muito importante que você ajude o farmacêutico a 
monitorar a adesão dos pacientes às suas receitas de benzodiazepinas para assegurar que estas substâncias controladas 
não estão sendo abusadas. 


Benzodiazepinas Empregadas por Seus Efeitos Sedativos 


Benzodiazepinas são principalmente empregadas por seus efeitos sedativos (calmantes) ou em doses maiores por seus efeitos 
hipnóticos (indutores do sono). Quando tomados como hipnóticos, esses fármacos aumentam o tempo total de sono e reduzem o 
número de vezes que o usuário acorda. 
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Reações Adversas às Benzodiazepinas 


As benzodiazepinas podem causar: 


= amnésia 

fadiga 

sedação diurna involuntária 

fraqueza muscular 

boca seca 

náuseas e vômitos 

vertigem 

m ataxia (capacidade prejudicada de movimento coordenado) 
m insônia de rebote 


Esses fármacos podem também ter um efeito de ressaca ou sonolência residual e tempo de reação prejudicada ao despertar. 


As benzodiazepinas reduzem a quantidade do estágios 3 e 4 do sono, os estágios mais profundos. Contudo, na maioria dos 
casos, elas não diminuem o tempo gasto no sono de movimentos oculares rápidos (REM, do inglês, rapid-eye-moviment). Isso dá a 
esses fármacos uma vantagem significativa como hipnóticos sobre os barbituratos. 


Estazolam 


Estazolam é receitado como comprimidos. É empregado para o tratamento a curto prazo da insônia. Ele pode agir para melhorar a 
qualidade e o tamanho dos ciclos de sono do paciente por até 12 semanas. 


Esse fármaco não é de ação rápida. Em média, ele necessita de 2 h para alcançar concentrações máximas na corrente sanguínea. 
Contudo, os metabólitos podem permanecer no organismo por até 24 h. 


Flurazepam 


Flurazepam (Dalmane) está disponível em cápsulas orais. Esse é um outro fármaco que é usado para tratar a insônia. E uma das 
benzodiazepinas de ação mais rápida. Flurazepam alcança concentração máxima no sangue cerca de 30 a 60 min após ter sido 
tomado. Contudo, contraceptivos hormonais podem reduzir o metabolismo desse fármaco, aumentando o risco de toxicidade. 


Lorazepam 


Lorazepam (Ativan) é produzido em comprimidos e como uma solução concentrada para administração oral. É também disponível 
em seringas preenchidas para injeção IV ou IM. As formas injetáveis são geralmente usadas para reduzir a ansiedade e sedar o 
paciente antes de procedimentos cirúrgicos. Lorazepam intravenoso é também usado para tratar convulsões epilépticas. As formas 
orais desse fármaco são usadas para tratar os transtornos de ansiedade e para tratamento a curto prazo dos sintomas de ansiedade 
ou ansiedade associada a depressão. 


Quazepam 


Quazepam (Doral) é receitado como comprimidos orais para pacientes que têm dificuldade de pegar no sono ou que despertem 
frequentemente durante o sono. Concentrações máximas no sangue são alcançadas após cerca de 2 h, e os metabólitos do fármaco 
permanecem no organismo por cerca de 39 h. 


Temazepam 


Temazepam (Restoril) é uma cápsula oral que tem os mesmos usos que o quazepam. Contudo, esse fármaco é de ação mais lenta e 
mais rapidamente eliminado do que o quazepam. Temazepam alcança níveis máximos no sangue 2 a 3 h após ter sido tomado, e 


em média seus metabólitos permanecem no organismo por cerca de 10 h. 


AEA Os nomes genéricos da maioria das benzodiazepinas terminam com o sufixo -pam, que as pode facilmente 
identificar. 
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Ciclos do Sono 


Indivíduos ciclam entre estágios quando dormem. Cada ciclo dura aproximadamente 90 min. Um indivíduo em média tem cerca 
de três a cinco ciclos de sono por noite. 


m Estágio 1. Sonolência. É um estágio curto que dura cerca de 5 a 10 min durante o qual o indivíduo é facilmente despertado. A 
atividade muscular e os movimentos oculares são lentos durante o estágio 1. 

m Estágio 2. Sono leve. Durante esse estágio, os olhos param de se movimentar debaixo das pálpebras, e a frequência cardíaca e 
a temperatura corporal diminuem. 

m Estágio 3 e 4. Sono profundo. Durante esses estágios, a atividade cerebral se lentifica à medida que o sangue se desvia para os 
músculos. Esses são os estágios durante os quais o corpo se autorrestabelece e recarrega sua energia física. Os indivíduos nos 
estágios 3 e 4 são difíceis de ser despertados, e quando acordam estão grogues e desorientados. Pesadelos amiúde ocorrem 
no estágio 4. 

= REM (movimentos oculares rápidos, do inglês rapid eyes movement). Sono com sonhos. Esse é o estágio no qual o cérebro 
processa emoções, memórias e estresses na forma de sonhos. Os olhos do indivíduo se movimentam rapidamente para trás e 
para a frente debaixo das pálpebras, o que dá o nome a esse estágio. 


Se a pessoa que está dormindo acorda no estágio REM, ela retorna ao estágio 1 para começar novo ciclo. Caso contrário, o sono 
REM é seguido pelo sono leve do estágio 2. 


Triazolam 


Triazolam (Halcion) é receitado como comprimidos orais para tratamento a curto prazo da insônia. As receitas são geralmente 
escritas apenas para sete a dez dias de fornecimento. Você deve questionar qualquer prescrição para quantidades ou aviamentos 
que peçam mais de um mês de fornecimento. 


Como o flurazepam, esse fármaco é de ação rápida. Contudo, sua ação pode ser afetada por inibidores do sistema citocromo 
P450, como a eritromicina ou o cetoconazol. 


Benzodiazepinas Empregadas para o Tratamento da Ansiedade 


Algumas benzodiazepinas são principalmente empregadas para reduzir a tensão, a ansiedade e a excitação. Elas incluem os 
fármacos abordados a seguir. 


Alprazolam 


Alprazolam está disponível para administração oral como comprimidos de liberação imediata, comprimidos de liberação 
prolongada e em uma solução oral concentrada. A solução oral tem de ser misturada em água, suco ou outro líquido antes de ser 
consumida. Um comprimido de desintegração oral está também disponível para administração sublingual, significando que ele é 
colocado na língua, onde se dissolve. 


As várias formas de alprazolam têm diferentes usos terapêuticos. Os comprimidos de liberação imediata e a solução oral são 
usados para tratar transtornos de ansiedade, enquanto os nomes patenteados Xanax (comprimidos), Xanax XR (comprimidos de 
liberação prolongada) e Niravam (comprimidos de desintegração oral) são empregados para tratar o transtorno do pânico. 


Clordiazepóxido 


Clordiazepóxido (Librium) é produzido em cápsulas. O fármaco é usado para: 


m reduzir a apreensão e a ansiedade antes de cirurgia 
m fornecer alívio a curto prazo de sintomas ansiosos 
m controlar os distúrbios ansiosos 

m tratar os sintomas da retirada aguda do álcool 


O principal uso de clordiazepóxido é no tratamento de distúrbios convulsivos. 


Clordiazepóxido é também encontrado em combinação com clinídeo (Librax). Essa combinação, que vem em cápsulas, é usada 
para tratar problemas gástricos ou intestinais, como úlceras, irritabilidade ou inflamações intestinais. Outra combinação, 
clordiazepóxido e amitriptilina (Limbitrol), é usada para tratar depressão de moderada a grave com ansiedade de moderada a 
grave. Essa combinação está disponível em comprimidos. 


Clonazepam 


Clonazepam (Klonopin) é fabricado como comprimidos orais e como comprimidos de desintegração oral para administração 
sublingual. O principal uso desse fármaco é no tratamento de distúrbios convulsivos. 
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Benzodiazepinas 


A Figura 11. 2 mostra como as benzodiazepinas agem no nível celular. 


1. O número de iontes cloreto no neurônio pós-sináptico influencia a velocidade dos impulsos a partir de um neurônio pré- 
sináptico através de uma sinapse: menos cloreto, mais velocidade. A passagem dos iontes cloreto para o neurônio pós- 
sináptico é ajudada pela ação do GABA. 


2. Quando o GABA é liberado do neurônio pré-sináptico, ele atravessa a sinapse e se liga a receptores GABA no neurônio pós- 
sináptico. Essa ligação abre os canais de cloreto, o que permite aos iontes cloreto fluírem para dentro do neurônio pós- 
sináptico e causar o alentecimento dos impulsos nervosos. 


3. As benzodiazepinas se ligam nos ou perto dos receptores GABA. A ação potencializa o efeito do GABA e permite que mais 
iontes cloro fluam para o neurônio pós-sináptico. Isso deprime os impulsos nervosos, lentificando-os ou abolindo-os. 
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AERE Como os benzodiazepínicos agem. (De Clinical Pharmacology Made Increadibly Easy. 2nd ed. Philadelphia, PA: 
Lippincott Williams & Wilkins; 2005.) 


Clorazepato 


Clorazepato é receitado como comprimidos de liberação imediata (Tranxene) e como comprimidos de liberação prolongada 
(Tranxene SD). Esse fármaco é empregado para os seguintes propósitos: 


m controle dos distúrbios ansiosos 

m alívio a curto prazo dos sintomas ansiosos 

m terapia adjuvante no controle das convulsões parciais 
m alívio dos sintomas da retirada aguda do álcool 


Diazepam 


Diazepam (Valium) está disponível para administração oral como comprimidos ou solução oral. Pode também ser administrado 
por injeção ou na forma de gel retal (Diastat). 


Esse fármaco é usado no tratamento das convulsões, assim como nos transtornos ansiosos e alívio a curto prazo dos sintomas 
ansiosos. Além disso, diazepam é usado para aliviar agitação, tremores e outros sintomas associados à retirada aguda do álcool. O 
gel retal é geralmente usado durante as convulsões ou em outras situações quando o paciente não pode tomar as formas orais. 


Oxazepam 


Oxazepam é administrado oralmente como cápsulas. Esse fármaco é empregado para o alívio a curto prazo dos sintomas ansiosos, 
controle dos transtornos ansiosos e tratamento dos sintomas de retirada do álcool. Descobriu-se ser especialmente eficaz em tratar 
pacientes idosos. 


Barbituratos 


A principal ação farmacológica dos barbituratos é reduzir o estado de alerta global do SNC. Eles parecem agir sobre todo o SNC. 


Esses fármacos têm muitos empregos clínicos, que incluem: 
m sedação durante o dia por curtos períodos de tempo (geralmente menos de duas semanas) 
m soníferos em pacientes com insônia 
m sedação pré-operatória e anestesia 
m alívio da ansiedade 
m efeitos anticonvulsivantes 


Os barbituratos deprimem o córtex sensorial cerebral, diminuem a atividade motora, alteram a função cerebral e produzem 
sonolência, sedação e hipnose. Baixas doses desses fármacos deprimem o córtex sensorial e motor, causando sonolência. Contudo, 
altas doses podem causar depressão respiratória e morte, por causa de sua capacidade de deprimir todos os níveis do SNC. 

Barbituratos podem interagir com muitos outros fármacos. 

m Eles podem reduzir os efeitos dos betabloqueadores (como metoprolol e propranolol), cloranfenicol, corticosteroides, 
doxiciclina, anticoagulantes orais, contraceptivos hormonais, quinidina, antidepressivos tricíclicos, metronidazol, teofilina e 
ciclosporina. 

= Seu uso com metoxiflurano pode estimular a produção de metabólitos que são tóxicos aos rins. 

m Seu uso com outros depressores do SNC pode causar excessiva depressão do SNC. 

m Ácido valproico pode aumentar os níveis de barbituratos. 

= Os inibidores da MÃO (IMAOs) inibem o metabolismo dos barbituratos, aumentando seus efeitos sedativos. 

= Quando barbituratos são tomados com acetaminofeno, o risco de toxicidade hepática aumenta. 


Os barbituratos são classificados como substâncias controladas da Tabela II, da Tabela III ou da Tabela IV. Pacientes 
desenvolvem tolerância aos barbituratos mais rapidamente do que às benzodiazepinas. Pode ocorrer dependência física com os 
barbituratos, mesmo com pequena dose diária. Em comparação, as benzodiazepinas são relativamente seguras e eficazes. Por essas 
razões, as benzodiazepinas substituíram os barbituratos como sedativos e hipnóticos de eleição. 


ALERTA] 


Como as benzodiazepinas são mais seguras e tão eficazes quanto os barbituratos, elas são os sedativos e 
hipnóticos de eleição. 


Amobarbital 


Amobarbital (Amytal), uma substância controlada da Tabela II, está disponível como pó que tem de ser transformado em uma 
solução e a seguir administrada por injeção IM ou IV. Esse fármaco é usado como sedativo e como um fármaco preliminar antes 
de ser administrada a anestesia. É também usado para alívio a curto prazo da insônia. Contudo, amobarbital perde sua eficácia para 
esse fim com cerca de duas semanas de utilização. 
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Reações Adversas aos Barbituratos 


Barbituratos podem ter efeitos adversos muito difundidos. Possíveis reações sobre o sistema nervoso incluem: 


m sonolência 

m letargia 

m dor de cabeça 
m depressão 


Os efeitos cardiovasculares e respiratórios podem incluir: 


m hipotensão 

m hipoventilação, resultando em baixo teor de oxigênio e/ou alto teor de dióxido de carbono na corrente sanguínea 
m espasmo da laringe e dos brônguios 

m frequência respiratória reduzida 

m grave depressão respiratória 


Outras reações incluem: 


m vertigem 

m náuseas e vômitos 
m diarreia 

m dor epigástrica 

m reações alérgicas 


Butabarbital 


Butabarbital (Butisol) é administrado oralmente como comprimidos ou como uma solução oral. Esse fármaco é uma substância 
controlada da Tabela III. Seu emprego principal é como sedativo ou hipnótico. Mas, tal como o amobarbital, perde sua eficácia 
após cerca de duas semanas de utilização. 


Mefobarbital 


Mefobarbital (Mebaral) é uma substância controlada da Tabela IV. É receitado como comprimidos para administração oral. É 
empregado como sedativo para aliviar ansiedade, tensão e apreensão. Mefobarbital também é empregado como um 
anticonvulsivante para tratar o grande e o pequeno mal epiléptico. 


INES A maioria dos barbituratos têm o sufixo -barbital no nome genérico, o que os torna de fácil identificação. 


Pentobarbital 


Pentobarbital (Nembutal) está disponível como solução para injeção IM. Esse fármaco é classificado como substância controlada 
da Tabela II. Seus usos principais são para o tratamento a curto prazo da insônia e para o tratamento de convulsões resultantes de 
epilepsias ou outras causas. 


Fenobarbital 


Fenobarbital (Luminal) é uma substância controlada da Tabela IV. E fabricado em várias formas orais, incluindo comprimidos e 
solução oral. E também disponível como uma solução para infusão IV. Como a maioria dos outros barbituratos, esse fármaco é 


usado como sedativo, como hipnótico a curto prazo e como um anticonvulsivante no tratamento da epilepsia. 


Hidantoínas, como a fenitoína, reduzem o metabolismo do fenobarbital. Isso pode produzir efeitos tóxicos aumentados. 


Secobarbital 


Z 


Secobarbital (Seconal), uma substância controlada da Tabela II, é administrado oralmente como cápsulas. Seu uso principal é 
como hipnótico de curta duração. Mas, como muitos outros barbituratos, perde sua eficácia para esse fim após cerca de duas 
semanas de utilização 


Não Benzodiazepinas-Não Barbituratos 


Os fármacos não benzodiazepinas e não barbituratos atuam como hipnóticos e são usados para o tratamento a curto prazo da 
insônia simples. Seus efeitos depressores são semelhantes aos dos barbituratos, mas seu mecanismo de ação é desconhecido. 


Esses fármacos não oferecem vantagens especiais sobre os outros sedativos e, com exceção do Zolpidem, perdem sua eficácia 
ao final da segunda semana de emprego. Outros usos incluem sedação antes de cirurgia ou após estudos eletroencefalográficos. 
Algumas interações sérias podem resultar do uso de não benzodiazepinas e não barbituratos. 


= Quando empregados com outros depressores do SNC, ocorre depressão aditiva do SNC. Podem resultar sonolência, depressão 
respiratória, estupor, coma ou morte. 
= Emprego com furosemida IV pode produzir sudorese, rubor, pressão sanguínea variável e inquietação. 


Hidrato de Cloral 


Hidrato de cloral está disponível em cápsulas (Somnote) e em solução para administração oral e como supositórios retais 
(Aquachloral). É classificado como substância controlada da Tabela IV. Além de seus usos como sedativo e hipnótico, o hidrato de 
cloral é empregado como terapia adjuvante no controle da dor pós-operatória. 


A forma retal do hidrato de cloral é usada em pacientes adultos mais velhos, pacientes jovens ou pacientes que não podem 
tolerar a administração oral. Essa forma de apresentação é também usada para prevenir ou controlar os sintomas da retirada aguda 
do álcool. 


Os pacientes idosos parecem tolerar mais o hidrato de cloral que os barbituratos. Contudo, o hidrato de cloral pode aumentar o 
risco de sangramento em pacientes que estão tomando anticoagulantes orais. 
Zaleplon 
Zaleplon (Sonata), uma substância controlada da Tabela IV, é receitada como cápsulas para tratamento a curto prazo da insônia. É 
mais eficaz em reduzir o tamanho do tempo que o paciente leva para adormecer. Contudo, zaleplon não parece ser eficaz em 
aumentar o tamanho do sono ou em diminuir o número de vezes que o indivíduo acorda. 
Zolpidem 
Zolpidem é também uma substância controlada da Tabela IV. Esse fármaco está disponível como comprimidos de liberação 
imediata (Ambien) e como comprimidos de liberação prolongada (Ambien CR). Diferentemente dos outros fármacos não 
benzodiazepinas-não barbituratos, que perdem sua eficácia após duas semanas de uso, zolpidem pode ser eficaz por até 35 dias. 
Eszoplicona 


Eszoplicona (Lunesta) está disponível em comprimidos. É classificado como substância controlada da Tabela IV. 
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Reações Adversas às Não Benzodiazepinas-Não Barbituratos 


As reações adversas mais comuns a esses fármacos incluem: 

E náuseas e vômitos 

m irritação gástrica 

m efeitos de ressaca (possivelmente levando a depressão respiratória e mesmo falência respiratória) 


FÁRMACOS ANSIOLÍTICOS 





Fármacos ansiolíticos são dos mais habitualmente receitados nos EUA. São empregados principalmente para tratar os distúrbios 
ansiosos. 


Você já leu sobre benzodiazepinas e barbituratos, dois dos três tipos principais de ansiolíticos. O terceiro tipo é uma classe de 
fármacos conhecidos como derivados da azaspirodecanediona. O principal fármaco dessa classe é a buspirona (BuSpar). 


Administrada oralmente como comprimidos, a estrutura e o mecanismo de ação da buspirona diferem dos de outros ansiolíticos. 
Embora o mecanismo exato da ação da buspirona seja desconhecido, sabe-se que o fármaco não afeta os receptores GABA como 
as benzodiazepinas. De fato, pacientes que não receberam benzodiazepinas parecem responder melhor à buspirona. 


Buspirona parece produzir vários efeitos no mesencéfalo e atua aí como um modulador. Isso pode-se dever à atração química do 
fármaco aos receptores de serotonina. 


Buspirona é empregada para tratar estados generalizados de ansiedade. Mas, como tem um início de ação lento, não é eficaz 
quando se necessita de alívio rápido da ansiedade, como durante um ataque de pânico. Exceto para a sua retirada, a buspirona tem 
várias vantagens sobre os outros ansiolíticos. Essas vantagens incluem: 

m menos sedação 

m nenhum aumento nos efeitos depressores quando misturada com álcool ou outros depressores do SNC, como sedativos e 
hipnóticos 

m um potencial menor de abuso 


Controle da Dose 


Uma preparação única de cloridrato de buspirona é embalada sob o nome patenteado de BusPar DIVIDOSE. Como o ajuste de 
dose da buspirona demora e demanda uma abordagem de esperar e ver para determinar a eficácia de paciente para paciente, 
DIVIDOSE é uma opção atrativa de prescrição para os médicos. 


Os comprimidos estão disponíveis em duas dosagens, 15 mg e 30 mg, e têm ranhuras, de modo que podem ser bisseccionados 
ou trisseccionados. Assim, um comprimido único de 15 mg pode fornecer as seguintes doses: 15 mg (comprimido inteiro), 10 mg 
(dois terços de comprimido), 7,5 mg (metade de um comprimido) ou 5 mg (um terço de um comprimido). Um único comprimido 
de 30 mg pode fornecer as seguintes doses: 30 mg (comprimido inteiro), 20 mg (dois terços de um comprimido), 15 mg (metade de 
um comprimido) ou 10 mg (um terço de um comprimido). Uma dose normal de início é 15 mg/dia dividida em duas doses, mas a 
dose diária máxima pode chegar a 60 mg. 


Por causa da flexibilidade fornecida pela formulação do comprimido, os médicos podem ajustar a medicação do paciente sem 
ter que receitar muitas doses. Ao contrário, eles podem usar os comprimidos com ranhuras convenientes para aumentar ou 
diminuir gradualmente a dose do paciente. 


Reações Adversas à Buspirona 


Por causa de seu baixo potencial de abuso, a buspirona não é classificada como substância de abuso pela Drug Enforcement 
Administration (DEA). 


As reações adversas mais comuns à buspirona incluem: 
m vertigem 
m atordoamento 
m insônia 
m taquicardia 
m palpitações cardíacas 


m dor de cabeça 


FÁRMACOS ANTIDEPRESSIVOS E ESTABILIZADORES DE HUMOR 





Fármacos antidepressivos e estabilizadores de humor são empregados para tratar transtornos afetivos, isto é, distúrbios do humor 
caracterizados por depressão ou alegria intensa. Distúrbios unipolares são caracterizados por períodos de depressão clínica. Esses 
distúrbios são tratados com: 


m antidepressivos tricíclicos 
= IMAÃOs 


m inibidores seletivos da recaptação de serotonina 
m miscelânea de antidepressivos 


Transtornos bipolares caracterizam-se por períodos alternados de comportamento maníaco e depressão clínica. Esses 
transtornos são geralmente tratados com lítio e anticonvulsivantes. Outros estabilizadores de humor incluem divalproex sódico, 
carbamazepina e olanzapina. 


AEA Como os antidepressivos e estabilizadores de humor podem causar pensamentos suicidas em adultos jovens, 
todos têm de incluir uma tarja negra de advertência em seu rótulo. Como você aprendeu no Capítulo 4, uma advertência 
de tarja negra é uma advertência exigida pelo FDA para certos fármacos que enumeram quaisquer reações sérias 
potencialmente fatais. 


Antidepressivos Tricíclicos 


Antidepressivos tricíclicos (ATCs) são usados para tratar a depressão maior. Eles são especialmente eficazes no tratamento da 
depressão que se manifesta por perda de peso, anorexia ou insônia. Os sinais físicos e sintomas podem diminuir após uma a 
duas semanas de terapia; os sintomas psicológicos diminuem após duas a quatro semanas de tratamento. 


ATCs são menos eficazes no tratamento da depressão atípica, depressão acompanhada de ilusões ou hipocondria (“mania de 
doença”). Quando dados com um estabilizador do humor, esses fármacos podem ser úteis no tratamento de episódios agudos da 
depressão no transtorno bipolar. 


Acredita-se que os ATCs aumentem a quantidade de norepinefrina, serotonina ou ambas no SNC ao impedir a recaptação desses 
neurotransmissores. A recaptação ocorre quando um neurotransmissor rapidamente reentra nas sinapses a partir do neurônio do 
qual foi liberado. Impedir a recaptação aumenta os níveis desses neurotransmissores nas sinapses, o que alivia a depressão. ATCs 
também bloqueiam os receptores de acetilcolina e de histamina. 
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Reações Adversas aos Antidepressivos Tricíclicos 


Reações adversas aos ATCs incluem: 


m hipotensão ortostática 

m sedação 

m icterícia 

m erupções 

m reações de fotossensibilidade 

= um tremor fino de repouso 

= desejo sexual diminuído 

m ejaculações inibidas 

= eosinofilia transitória (aumento anormal no número de eosinófilos no sangue) 
m contagem reduzida de leucócitos 

m episódios de mania (em pacientes com ou sem transtorno bipolar) 
m exacerbação de sintomas psicóticos em pacientes suscetíveis 


Em raras situações, a terapia com ATC pode também levar a: 


= granulocitopenia (uma deficiência sanguínea de granulócitos) 
m palpitações cardíacas 

m retardos da condução cardíaca 

m taquicardia 

m reações adversas cardiovasculares (em pacientes idosos) 

= cognição prejudicada (em pacientes idosos) 


ATCs são também empregados para prevenir enxaquecas e no tratamento de: 


m fobias (transtorno do pânico com acarofobia) 
m transtorno do déficit de atenção (TDA) 


m transtorno obsessivo-compulsivo (TOC) 

m dor neuropática (dor crônica que ocorre com lesão nervosa a partir de uma gama de causas) 

m neuropatia diabética (degeneração nervosa causada pelo diabetes) 

E enurese (incontinência urinária) 
ATCSs interagem com vários fármacos geralmente empregados. 

a Eles aumentam os efeitos das anfetaminas e simpaticomiméticos, levando a hipertensão. 

m Barbituratos aumentam o metabolismo de ATCs, o que diminui os seus níveis no sangue. 

m Cimetidina prejudica o metabolismo de ATCs pelo fígado, o que aumenta o risco de toxicidade. 

= Usar ATCs com IMÃOs pode causar temperaturas corporais muito altas, excitabilidade e convulsões. 

= Quando fármacos anticolinérgicos são tomados com ATCs, podem resultar efeitos colinérgicos aumentados, como língua seca, 
retenção urinária e constipação intestinal. 

= ATCs reduzem os efeitos anti-hipertensivos de clonidina e guanetidina. 


Amitriptilina 
Amitriptilina é receitada como comprimidos para aliviar os sintomas de depressão. Um outro emprego fora disso é no tratamento 


do controle da dor. Esse fármaco pode causar também sedação, que pode ocorrer antes de seu efeito terapêutico. Os pacientes 
podem necessitar tomar esse fármaco por até 30 dias antes de ocorrer o benefício terapêutico. 


Amoxapina 


Amoxapina é tomada oralmente como comprimidos para aliviar os sintomas de certos tipos de depressão. Estes incluem: 


m distúrbios depressivos neuróticos 


distúrbios depressivos reacionais 


depressão psicótica 


depressão acompanhada por ansiedade ou agitação 


Clomipramina 


Clomipramina (Anafranil) está disponível em cápsulas para administração oral. É principalmente empregado no tratamento do 
TOC. 


Desipramina 


Desipramina (Norpramin) é receitada como comprimidos. Seu uso principal é no tratamento da depressão. Outros usos incluem o 
tratamento de pacientes com dependência a álcool, bem como: 


m transtorno de déficit de atenção e hiperatividade (TDAH) 
= ansiedade 
= bulimia nervosa 
m neuropatia diabética 
m síndrome de Tourette 
m incontinência urinária 
Morte repentina tem ocorrido em crianças e adolescentes tomando desipramina. Por essa razão, um eletrocardiograma inicial é 
recomendado antes de ATCs serem receitados para pacientes com essa faixa etária. 


ARN ATCs podem ser usados para tratar muitas doenças além da depressão. Não suponha que o paciente que está 
recebendo o fármaco esteja sendo tratado de depressão. 


Doxepina 


Doxepina é fabricada em cápsulas e como uma solução que os pacientes têm de diluir em água, suco ou leite. Está também 
disponível na forma de creme tópico (Prudoxin, Zonalon). Esse fármaco é receitado para tratar a depressão ou a ansiedade 
associadas a transtornos bipolares, alcoolismo e outras causas. Os seguintes sintomas respondem bem à doxepina: 

m distúrbios do sono e outros sintomas somáticos 
m falta de energia 
m tensão 


= culpa, medo, apreensão e preocupação 


Imipramina 
Cloridrato de imipramina (Tofranil) é fabricado em comprimidos. E usado principalmente para tratar a depressão. Contudo, esse 
fármaco pode ser usado como adjuvante temporário no tratamento da incontinência urinária em crianças de seis anos ou mais. 


Um composto semelhante, o pamoato de imipramina (Tofranil PM), vem em cápsulas. Esse fármaco também é empregado para 
tratar a depressão. 


Com o cloridrato de imipramina e o pamoato de imipramina, podem ser necessárias de uma a três semanas para esses fármacos 
alcançarem seu efeito máximo. 


Nortriptilina 


Nortriptilina (Pamelor) está disponível em cápsulas e como solução oral. Esse fármaco é usado para tratar a depressão. 


Protriptilina 


Protriptilina (Vivactil) é fabricado como comprimidos. É geralmente usado para tratar pacientes deprimidos que estão sob 
supervisão médica estreita. Esse fármaco é especialmente apropriado para pacientes que são introvertidos e que falham em reagir a 
um antígeno ou alérgico injetado. 


Trimipramina 


Trimipramina (Surmontil) é receitado como cápsulas. E mais eficaz no tratamento de pacientes moderadamente deprimidos. 
Contudo, a trimipramina é menos eficaz do que outros ATCs em tratar certos tipos de depressão grave. 


Inibidores da Monoamina Oxidase 


Acredita-se que os IMAOs atuem inibindo a MAO. MAO é uma enzima que ocorre por todo o organismo e metaboliza muitos 
neurotransmissores, incluindo norepinefrina, dopamina e serotonina. Bloquear o metabolismo desses neurotransmissores os deixa 
mais disponíveis aos receptores. Esse bloqueio alivia os sintomas depressivos. 


IMAOs podem ser mais eficazes que os outros neurotransmissores em tratar a depressão atípica. A depressão atípica produz 
sinais opostos aos da depressão típica. Por exemplo, um paciente pode ganhar peso, dormir mais e ter maior suscetibilidade a se 
sentir rejeitado pelos outros. 

IMAOs podem ser empregados também para tratar a depressão típica que é resistente a outras terapias ou quando outras terapias 
são contraindicadas. Outros usos para os IMAOs incluem o tratamento para: 

m doença do pânico com agorafobia 
m hipocondrias e outras ansiedades fóbicas 
m transtorno do estresse pós-traumático (TEPT) 
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Reações Adversas aos Inibidores da Monoamina Oxidase 





As reações adversas aos IMAOS incluem: 


m crise hipertensiva (quando tomados com alimentos ricos em tiramina) 
m hipotensão ortostática 

m inquietação 

sonolência 

vertigem 

dor de cabeça 

insônia 

constipação intestinal 


m anorexia 

m náuseas e vômitos 
m fraqueza 

m dor articular 

m língua seca 

m visão turva 


edema periférico 

retenção urinária 

impotência transitória 

erupção 

hemorragia cutânea e de membranas mucosas 


As reações adversas podem ser evitadas dando-se o fármaco em doses pequenas e divididas. 


m neurodermatite (um distúrbio de prurido na pele vista em pessoas nervosas, ansiosas) 
= narcolepsia refratária (súbitos ataques de sono) 

m transtornos alimentares 

m transtornos dolorosos 


Os IMÃOSs interagem com uma ampla variedade de fármacos: 


= Tomar IMÃOs com anfetaminas, metilfenidato, levodopa, simpaticomiméticos e supressores do apetite não anfetamínicos pode 
resultar em crise hipertensiva. 

= Tomar IMAOs com ATCs, fluoxetina, citalopram, clomipramina, trazodona, sertralina, paroxetina ou fluvoxamina pode resultar 
em temperatura corporal elevada, excitabilidade e convulsões. 

= Tomar IMAOs com doxapram pode causar hipertensão e arritmias. IMAOs podem também aumentar as reações adversas ao 
doxapram. 

= IMAOs podem potencializar os efeitos hiperglicêmicos de fármacos antidiabetogênicos. 


Tomar IMÃOs com meperidina pode levar a excitabilidade, hiper ou hipotensão, temperaturas extremamente altas e coma. 


IMAOs devem ser interrompidos duas semanas antes de se começar outro antidepressivo. Pacientes devem também esperar 
duas semanas (cinco semanas para a fluoxetina) após interromper um antidepressivo antes de começarem a tomar um IMAO. 


INESMI Antes de um paciente começar a tomar um IMAO, ele deveria passar por um período de “lavagem” de pelo 
menos duas semanas durante o qual não recebe nenhuma medicação. Um período de lavagem é também necessário para 
os pacientes interromper os IMAOs. 


Certos alimentos podem interagir com os IMAOs e produzir reações graves. As reações mais sérias envolvem os alimentos ricos 
em tiramina como vinho tinto, queijo envelhecido e favas. Alimentos com moderado conteúdo de tiramina, como iogurte e bananas 
maduras, podem ser ingeridos de modo ocasional mas com cuidado 


Fenelzina 


Fenelzina (Nardil) é receitada como comprimidos para tratar pacientes com depressão que tenham ansiedade e fobias ou 
hipocondria. 


Tranilcipromina 


Tranilcipromina (Parnate) está disponível em comprimidos. Esse fármaco é usado para tratar episódios depressivos maiores em 
pacientes que falharam em responder aos antidepressivos mais comuns. 


Inibidores Seletivos da Recaptação de Serotonina 


Os inibidores seletivos da recaptação de serotonina (ISRSs) foram desenvolvidos para tratar a depressão com muito menos 
reações adversas do que as causadas pelos ATCs e IMAOs. Embora inibam a recaptação do neurotransmissor serotonina, os ISRSs 
são clinicamente diferentes dos ATCs e dos IMÃOs. 


ISRSs são usados para tratar os mesmos episódios depressivos maiores que os ATCs e têm o mesmo grau de eficácia. Eles 
também podem ser úteis para tratar: 
m transtornos do pânico 
m transtornos alimentares 
m transtornos de personalidade 
m transtornos do controle de impulso 
m transtornos de ansiedade 


As interações com ISRSs envolvem sua capacidade de inibir a enzima que é responsável pela oxidação de muitos fármacos, 
incluindo ATCSs e alguns antipsicóticos. O emprego de ISRSs com IMÃOs pode causar reações sérias e possivelmente fatais. Os 


ISRSs individualmente têm também suas próprias interações. Elas são incluídas na abordagem que se segue de cada fármaco. 


Citalopram 


Citalopram (Celexa) está disponível como comprimidos e como solução para administração oral. Contudo, não deve ser tomado 
com varfarina devido ao potencial aumentado de sangramento. Além disso, a carbamazepina pode aumentar o clearance de 
citalopram. O uso de citalopram pode também causar hipotensão ortostática. 


Escitalopram 


Escitalopram (Lexapro) é receitado como comprimidos ou suspensão oral para o tratamento do transtorno de ansiedade 
generalizada (TAG) e transtorno depressivo maior (TPM). O diagnóstico de TPM requer a presença de pelo menos cinco dos 
seguintes sintomas: 


= humor depressivo que interfira nas atividades diárias 
m perda de interesse das atividades comuns 

m alteração significativa no peso e/ou no apetite 

m fadiga aumentada 

m insônia ou hipersonia (sono em excesso) 

m agitação ou retardo psicomotor 

m pensamento alentecido ou concentração prejudicada 
m sentimentos de culpa ou de inutilidade 

= uma tentativa de suicídio ou ideias suicidas 


Fluoxetina 


Fluoxetina (Prozac, Prozac Weekly) está disponível em comprimidos, cápsulas de liberação imediata, cápsulas de liberação 
prolongada e solução oral. É usada no tratamento da bulimia nervosa (caracterizada por excessos de alimentação e vômitos), TPM, 
TOC e distúrbio do pânico. 


Outro fármaco fluoxetina, Sarafem e Selfemra, é receitado para o tratamento do transtorno disfórico pré-menstrual (TDPM). 
TDPM é marcado por oscilações do humor, ansiedade, fúria ou irritabilidade, alterações do apetite e do sono, falta de energia e 
dificuldade de concentração que algumas mulheres sofrem poucos dias antes do período pré-menstrual. 


Fluoxetina aumenta a meia-vida do diazepam e desloca fármacos altamente ligados a proteínas, levando a toxicidade. Além 
disso, níveis plasmáticos diminuídos podem ocorrer com fluoxetina. 


Fluvoxamina 


Fluvoxamina é receitada como comprimidos e cápsulas de liberação prolongada (Luvox CR) para o tratamento do TOC. É também 
empregada para tratar bulimia nervosa, depressão, transtornos do pânico e fobia social. 


Fluvoxamina não deve ser empregada com cloridrato de diltiazem. Essa combinação pode causar bradicardia (alentecimento dos 
batimentos cardíacos). 


Paroxetina 


Paroxetina (Paxil, Paxil CR, Pexeva) está disponível como comprimidos de liberação imediata, comprimidos de liberação 
controlada e suspensão oral. É usada para tratar TAG, TDM, TOC, transtorno do pânico, TEPT, TDPM e transtorno da ansiedade 
social. 


Vários outros fármacos interferem com a paroxetina: 
= O uso de paroxetina com varfarina pode levar a sangramento aumentado. 
m Paroxetina não deve ser usada com triptofana porque essa combinação pode causar dor de cabeça, sudorese, náuseas e vertigem. 
m Paroxetina pode aumentar os níveis de prociclidina, causando efeitos anticolinérgicos aumentados. 
m Cimetidina, fenobarbital e fenitoína podem reduzir o metabolismo hepático da paroxetina, aumentando o risco de toxicidade. 
= Paroxetina pode interagir com fármacos que se ligam altamente a proteínas, causando efeitos adversos para cada fármaco. 


Além das reações adversas que podem ocorrer com outros ISRSs, paroxetina pode causar hipotensão ortostática. 
INESME O FDA aprovou paroxetina (Paxil) e sertralina (Zoloft) como fármacos de eleição para tratar o transtorno de 


estresse pós-traumático (TEPT). Para esses fármacos serem receitados, o paciente tem de ter sintomas como medo 
intenso, desamparo e pavor que perdurem por um mês ou mais e que prejudique de modo significativo as atividades do 


paciente. 
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E 
Reações Adversas aos Inibidores Seletivos da Recaptação de Serotonina 


As reações adversas aos ISRSs incluem: 


m ansiedade 

= insônia 

= sonolência (vertigem) 
m palpitações cardíacas 
m várias erupções 

m disfunção sexual 


Sertralina 


Sertralina (Zoloft) é produzida como cápsulas e como solução oral. E usada para tratar as mesmas condições que a paroxetina. 
Como a paroxetina, a sertralina pode interagir com outros fármacos que se liguem altamente a proteínas para causar reações 
adversas. 


Inibidores Seletivos da Recaptação de Serotonina e de Norepinefrina 


Os inibidores seletivos da recaptação de serotonina e de norepinefrina (IRSSNs) são outra classe de antidepressivos. Esses 
fármacos afetam o humor e as sensações de dor. 


Venlafaxina 


Venlafaxina (Effexor, Effexor XR) é produzida como comprimidos de liberação imediata e cápsulas de liberação prolongada. Os 
comprimidos são usados para tratar TDM. As cápsulas de liberação prolongada são geralmente receitadas para TAG ou para o 
transtorno de ansiedade social. 


As reações adversas a esse fármaco incluem dor de cabeça, sonolência, vertigem e náuseas. 


COMO FUNCIONA 





Inibidores Seletivos da Recaptação de Serotonina 


Serotonina (juntamente com outros neurotransmissores) carreia mensagens na forma de impulsos elétricos entre as células 
cerebrais. É liberada (transmitida) a partir de um neurônio e passa através de um espaço ou fenda chamada de sinapse aos 
receptores de um outro neurônio. Contudo, nem toda a serotonina que é liberada alcança os receptores. Alguma parte dela é 
reabsorvida no neurônio que a liberou para ser utilizada novamente e transmitir outra mensagem. Esse processo de absorção é 
chamado de “recaptação”. 


Se muito pouca serotonina é liberada, a comunicação do cérebro sobre o sono, as emoções e outras mensagens carreadas 
pela serotonina se torna mais lenta e menos eficiente. O resultado é a depressão. 

ISRSs bloqueiam o processo de recaptação e impedem que a serotonina seja absorvida pelo neurônio que a liberou. Isso faz 
com que mais serotonina esteja disponível para o neurônio receptor, mesmo se os níveis de serotonina permanecem baixos. 
Quando aumenta a quantidade de serotonina que alcança o neurônio receptor, é restaurada melhor comunicação e a 
depressão é aliviada. 
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Diminuição Gradual dos Inibidores da Recaptação Seletiva de Serotonina 





Pacientes que estejam tomando IRSSs necessitam estar cientes de que a parada abrupta do fármaco pode causar os seguintes 
sintomas físicos: 


m tontura e vertigem 


m dor de cabeça 

m fadiga 

m náuseas e vômitos 

m ataxia (incapacidade de coordenar movimentos musculares voluntários) 
m tremor 

m dor muscular 


Os efeitos colaterais psicológicos da parada abrupta de IRSSs incluem: 


ansiedade 

irritabilidade 

crises de choro e sensações de tristeza 
problemas de memória 

sonhos vividos 


A diminuição gradual da dose do fármaco lentamente por várias semanas pode impedir os sintomas da interrupção. Os 
pacientes devem ser aconselhados a consultar seu médico antes de interromper qualquer IRSSs. 


Duloxetina 


Duloxetina (Cymbalta) é aprovada pelo FDA para tratar transtorno depressivo maior, dor nervosa diabética e transtorno da 
ansiedade generalizada. Duloxetina está disponível em cápsulas de liberação retardada. 


Vertigem, fadiga, sonolência, constipação intestinal e apetite diminuído são reações adversas potenciais a esse fármaco. Os 
pacientes não devem tomar duloxetina com IMAOs ou com tioridazina, um fármaco antipsicóticos. 


INES O médico deve ser consultado se um IMAO está sendo receitado em combinação com alguns antidepressivos. 


Miscelânea de Antidepressivos 


Outros fármacos são usados também para tratar a depressão. Essa miscelânea de antidepressivos pode ter efeitos sérios e 
possivelmente fatais se combinados a IMÃOs. 


Maprotilina 


Maprotilina é receitada como comprimidos para o tratamento da depressão, ansiedade relacionada com a depressão e transtorno 
bipolar. É um antidepressivo tetracíclico que se acredita agir aumentando a quantidade de norepinefrina, serotonina ou ambas no 
SNC ao bloquear suas recaptações nos neurônios pré-sinápticos (terminações nervosas). 

Esse fármaco interage com depressores do SNC para causar efeito aditivo. As reações adversas comuns incluem convulsões, 
hipotensão ortostática, taquicardia e alterações eletrocardiográficas. 


Mirtazapina 


Mirtazapina é fabricada como comprimidos (Remeron) e comprimidos de desintegração oral (Remeron Soltab). Como a 
maprotilina, é um antidepressivo tetracíclico, e se acredita agir do mesmo modo que a maprotilina. 


O principal uso da mirtazapina é o tratamento do TDM. Como a maprotilina, ela pode interagir com depressores do SNC para 
causar um efeito aditivo. Reações adversas incluem tremores, confusão, náuseas e constipação intestinal. 


Bupropiona 
Bupropiona é receitada como comprimidos de liberação imediata (Wellbutrin) e comprimidos de liberação prolongada (Wellbutrin 
SR, Wellbutrin XL). Todas as formas são usadas para tratar TDM. Outros usos fora desse incluem perda de peso e tratamento da 
dor neuropática e do transtorno de déficit de atenção com hiperatividade. Um nome patenteado desse fármaco, Zyban, é usado para 
ajudar os indivíduos a parar de fumar. 

Bupropiona é classificada com um agente bloqueador da recaptação de dopamina. Contudo, não se acredita mais que ele atue 
desse modo. Em vez disso, mais provavelmente atue nos receptores não adrenérgicos. 

As reações adversas à bupropiona incluem: 


= dor de cabeça 
m confusão 


m tremores 

m agitação 

m taquicardia 

E anorexia 

E náuseas e vômitos 


O risco dessas reações adversas, bem como o risco de convulsões, aumenta quando a bupropiona é combinada a levodopa, ATCs 
ou fenotiazinas. 


Trazodona 


Trazodona é receitada como comprimidos para tratar a depressão com ou sem ansiedade. E também usada no tratamento da 
retirada de cocaína e da insônia. Embora seu mecanismo de ação seja desconhecido, acredita-se que a trazodona reduza a 
depressão ao inibir a recaptação de serotonina e norepinefrina nos neurônios pré-sinápticos. 


Reações adversas à trazodona incluem vertigem e sonolência. Esse fármaco pode aumentar os níveis séricos de digoxina e de 
fenitoína. Seu uso com agentes anti-hipertensivos pode causar efeitos hipotensivos. A depressão do SNC pode ser potencializada 
se trazodona for administrada com outros depressores do SNC. 


Nefazodona 


Nefazodona é administrada oralmente como comprimidos. Esse fármaco atua inibindo a captação de serotonina e norepinefrina 
pelos neurônios. E também um antagonista de serotonina, o que explica sua eficácia em tratar a ansiedade. 


Nefazodona pode aumentar os níveis de digoxina se administrada com digoxina. Ela pode também aumentar a depressão do 
SNC quando combinada a depressores do SNC. As reações adversas incluem dor de cabeça, sonolência, vertigem e náuseas. 


Lítio 

A descoberta do lítio foi um marco no tratamento da mania e dos transtornos bipolares. Acredita-se que na mania o paciente sofre 
excessiva estimulação de catecolaminas. (Catecolaminas incluem epinefrina, norepinefrina e dopamina e aminas semelhantes que 
funcionam como hormônios, neurotransmissores ou ambos.) No transtorno bipolar, o paciente é afetado por oscilações entre 
estimulação excessiva por catecolaminas durante a mania e estimulação diminuída por catecolaminas da depressão. O lítio é 
empregado para tratar as fases maníacas do transtorno bipolar. Outros usos que estão sendo pesquisados para o lítio incluem: 


m prevenir depressão unipolar e enxaquecas 


tratar a depressão, a dependência ao álcool, a anorexia nervosa, a síndrome da secreção inapropriada do hormônio antidiurético e 
a neutropenia 
O mecanismo exato de ação do lítio é desconhecido. Ele pode regular a liberação de catecolaminas por: 


m aumentar a captação de serotonina e norepinefrina 


reduzir a liberação de norepinefrina dos neurônios pré-sinápticos 


inibir a ação da norepinefrina nos neurônios pós-sinápticos 

O carbonato de lítio está disponível como cápsulas e comprimidos de liberação imediata. É também fabricado como 
comprimidos de liberação prolongada (Lithobid). Outro composto de lítio, o citrato de lítio, é administrado na forma de solução 
oral. 

O lítio tem uma estreita margem de segurança. Um nível sanguíneo que seja mesmo levemente maior que o nível terapêutico 
pode ser muito perigoso. Pacientes que estejam tomando esse fármaco têm de ser monitorados de perto. Amostras de sangue têm 
de ser colhidas duas vezes/semana para determinar os níveis séricos do lítio quando o paciente começa a tomar o fármaco. As 
coletas de sangue devem continuar até que os níveis séricos de lítio e a condição clínica do paciente se estabilizem. Podem ocorrer 
sérias interações com outros fármacos por causa da estreita faixa terapêutica do lítio. 

m O risco de toxicidade pelo lítio aumenta quando ele é tomado com tiazida e diuréticos de alça e fármacos anti-inflamatórios não 
esteroidais. 


No BALCÃO 


4 Logística do Lítio 
Um paciente é admitido no hospital e diagnosticado com transtorno bipolar. Que dois tipos de medicamentos você 


esperaria ver pedidos? 
Um antidepressivo e lítio deveriam mais provavelmente ser receitados. 
Que exames laboratoriais você esperaria ver pedidos com o lítio? 


Os níveis sanguíneos de lítio devem ser monitorados rotineiramente. O lítio tem uma estreita margem de segurança 
terapêutica. Altos níveis de lítio podem ser perigosos e podem causar confusão, letargia, fala inarticulada, reações reflexas 
aumentadas e convulsões. 


m Pacientes com uma dieta estrita de restrição de sódio são suscetíveis à toxicidade pelo lítio. Por outro lado, a ingestão aumentada 
de sódio pode reduzir os efeitos terapêuticos do lítio. 

m A administração de lítio com haloperidol, fenotiazinas ou carbamazepina pode aumentar o risco de neurotoxicidade. 

ma Os efeitos do lítio são reduzidos quando tomado com teofilina. 

a Bicarbonato de sódio pode aumentar a excreção de lítio pelo organismo, reduzindo os seus efeitos. 

m Lítio pode aumentar os efeitos hipotireoidianos do iodeto de potássio. 


As reações adversas comuns ao lítio incluem: 


sede 


contagem elevada de leucócitos 


poliúria (aumento da excreção urinária) 


alterações eletrocardiográficas reversíveis 


FÁRMACOS ANTIPSICÓTICOS 





Fármacos antipsicóticos podem controlar os sintomas psicóticos como ilusões e alucinações. Podem também ser empregados 
para tratar transtornos de pensamento que podem ocorrer com esquizofrenia, mania e outras psicoses. Esses fármacos têm vários 
diferentes nomes, incluindo: 

a Antipsicótico. Esses podem eliminar os sinais e sintomas das psicoses. 

= Tranquilizante maior. Esses podem acalmar um paciente agitado. 

m Neuroléptico. Esses têm um efeito neurobiológico adverso que causa movimentos anormais do corpo. 


Todos os fármacos antipsicóticos pertencem a um de dois grupos principais: antipsicóticos atípicos e antipsicóticos típicos. 


Antipsicóticos Atípicos 


Antipsicóticos atípicos são fármacos planejados para tratar a esquizofrenia. Eles bloqueiam os receptores de dopamina, mas 
fazem isso em um menor grau que os antipsicóticos típicos. Isso resulta em muito menos efeitos neurológicos indesejáveis do que 
com antipsicóticos típicos. Os antipsicóticos atípicos também bloqueiam a atividade do receptor de serotonina. 


Essas ações combinadas explicam sua eficácia e, juntamente com sua tolerabilidade aumentada, tornam os antipsicóticos 
atípicos a primeira linha de tratamento para pacientes esquizofrênicos. Em doses mais baixas, eles são geralmente empregados para 
tratar sintomas de comportamento e psicóticos em pacientes com demência. 

Exceto para a clozapina, esses fármacos também carreiam apenas um pequeno risco de convulsões. Contudo, os antipsicóticos 
atípicos neutralizam os efeitos da levodopa e de outros antagonistas dopaminérgicos. Também, os fármacos que alteram o sistema 
enzimático P450 afetam o metabolismo de alguns antipsicóticos atípicos. 


ARN Antipsicóticos com propriedades anticolinérgicas não devem ser receitados a pacientes idosos. 


Aripiprazol 


Aripiprazol (Abilify) está disponível como comprimidos orais e comprimidos de desintegração oral (Abilify Discmelt), como 
solução oral e como solução para injeção IM. As injeções de aripiprazol são indicadas apenas para tratar agitação em pacientes 
com esquizofrenia ou transtorno bipolar. O tratamento para esquizofrenia ou para o próprio transtorno bipolar é efetuado com 
aripiprazol oral. Esse fármaco é nitidamente um novo antipsicótico atípico e pode produzir sedação branda. 


Clozapina 


Clozapina é receitada como comprimidos (Clozaril) e como comprimidos de desintegração oral (Fazaclo). É usada para tratar 


pacientes com esquizofrenia grave que não responderam a outros tratamentos. Os comprimidos padrão também são usados para 
controlar o comportamento suicida recorrente em pacientes com esquizofrenia e certos outros transtornos psiquiátricos. 


Esse fármaco está associado a agranulocitose (uma diminuição anormal de leucócitos). Ganho de peso é comum com esse 
fármaco, e podem também ocorrer convulsões. 


Olanzapina 


Olanzapina (Zyprexa) está disponível como comprimidos, comprimidos de desintegração oral (Zyprexa Zydis) e um pó que é 
misturado com água estéril para injeção IM. Os usos de cada forma desse fármaco são os mesmos que para o aripiprazol. Como o 
aripiprazol, esse fármaco não deve ser administrado por infusão IV. 


Olanzapina é também disponível em um produto de combinação com fluoxetina (Symbyax). Esse fármaco, que está disponível 
como cápsulas, é usado para tratar episódios depressivos associados a transtorno bipolar. 


No BALCÃO 





Considerações Sobre a Clozapina 





Um paciente vem à farmácia com uma receita para clozapina. O que você necessitaria saber antes de aviar a receita? 


O paciente é registrado no registro nacional de clozapina? Todos os pacientes que tomam clozapina têm de ser registrados. O 
registro tem de ser completado pelo médico especificamente para o paciente antes de a receita ser dispensada. Esse 
medicamento tem vários parâmetros de monitoramento muito específicos que o médico tem de seguir. Nem todas as farmácias 
estocam e aviam clozapina. 


Por que a clozapina necessita de tal monitoramento especifico? 


Clozapina pode causar agranulocitose, que se caracteriza por uma diminuição grave na contagem de leucócitos. Os leucócitos 
do paciente e a contagem absoluta de neutrófilos têm ser monitorados de perto quando ele está recebendo tratamento com 
clozapina. 
Ganho de peso é um efeito colateral comum de olanzapina. Esse fármaco também coloca o paciente em risco de efeitos 
extrapiramidais, embora o risco seja mínimo. (Efeitos extrapiramidais são um grupo de reações adversas no sistema nervoso que 
causam movimentos musculares anormais.) 


Quetiapina 


Quetiapina é receitada como comprimidos de liberação imediata (Seroquel) e comprimidos de liberação prolongada (Seroquel XR) 
para o tratamento de esquizofrenia. A forma de liberação imediata é também usada para tratar o transtorno bipolar. A reação 
adversa mais comum desse fármaco é a sedação. 


Risperidona 


Risperidona (Risperdal) está disponível em comprimidos, comprimidos de desintegração oral (Risperdal M-Tab) e solução oral. É 
também fabricada como um pó que tem de ser misturado a um líquido no pacote da dose e administrado por injeção IM (Risperdal 
Consta). Risperidona injetada é um fármaco de liberação prolongada que é dado uma vez a cada duas semanas. A administração 
oral diária geralmente começa com a primeira injeção de risperidona. 


Risperidona tem um risco maior de efeitos extrapiramidais do que os outros antipsicóticos atípicos, especialmente se é receitada 
em doses maiores que 6 mg por dia. Risperidona é usada para tratar mania bipolar e irritabilidade associada ao autismo. Além 


disso, é usada para tratar esquizofrenia. Outros usos incluem o tratamento de TOC e o tratamento associado à síndrome de 
Tourette. 


Ziprasidona 


Ziprasidona (Geodon) é receitada como cápsulas para administração oral e como pó que é misturado com água estéril para injeção 
IM. As injeções de ziprasidona são usadas para aliviar a agitação aguda em pacientes com esquizofrenia. A forma oral é usada para 
tratar mania bipolar e esquizofrenia. 


Esse fármaco pode causar alterações eletrocardiográficas. Por essa razão, é geralmente recomendado somente após o paciente 
não responder aos outros antipsicóticos atípicos. 


Antipsicóticos Típicos 


Como o nome sugere, os antipsicóticos típicos são geralmente fármacos mais antigos que foram os tratamentos “típicos” para os 
transtornos psicóticos — distúrbios que se caracterizam por desorganização da personalidade e uma perda da apreensão da 
realidade no paciente. Embora os antipsicóticos típicos permaneçam eficazes, seus sérios efeitos adversos a longo prazo agora 
limitam seu uso. Em vez disso, os clínicos agora preferem os antipsicóticos atípicos, mais novos e potencialmente menos 
prejudiciais. 
Os antipsicóticos típicos importantes incluem: 
m clorpromazina 
m decanoato de flufenazina 
m decanoato de haloperidol (Haldol Decanoate) 
m flufenazina 
= haloperidol (Haldol) 
m loxapina (Loxitane) 
= molindona (Moban) 
m perfenazina 
m perfenazina e amitriptilina 
m pimozida (Orap) 


y TENHA CAUTELA 





Reações Adversas aos Antipsicóticos Típicos 


Reações neurológicas são as reações adversas mais comuns e sérias a esses fármacos. 


m Efeitos extrapiramidais podem aparecer após os primeiros dias de tratamento. Discinesia tardia ou uma gama de movimentos 
musculares involuntários potencialmente irreversíveis podem ocorrer após vários anos de tratamento. 

= Síndrome neuroléptica maligna pode ocorrer. Essa é uma condição potencialmente fatal que produz rigidez muscular, efeitos 
extrapiramidais extremos, temperatura corporal severamente elevada, hipertensão e taquicardia. Se não tratada, pode 
resultar em falência respiratória e colapso cardiovascular. 


m tioridazina 
m tiotixena (Navane) 
m trifluoperazina 


ESTIMULANTES 





Estimulantes são usados para tratar TDAH, uma condição marcada por desatenção, impulsividade e hiperatividade. Acredita-se 
que atuem aumentando os níveis de dopamina e norepinefrina do paciente por um de três modos: 


m bloqueio da recaptação de dopamina e norepinefrina 
m potencialização da liberação pré-sináptica 
m inibição da MÃO 
Os estimulantes são o tratamento de eleição do TDAH. Eles ajudam a melhorar a atenção, o que pode levar a desempenho 
melhorado no trabalho ou na escola. Eles também diminuem a impulsividade e a hiperatividade, se esses sintomas são incômodos. 


Há umas poucas considerações importantes acerca dessa classe de fármacos que você deve ter em mente: 
m Estimulantes não devem ser utilizados dentro de 14 dias da interrupção do tratamento com um IMAO. 
m Os estimulantes são fáceis de abusar. (Todos os estimulantes abordados neste capítulo são substâncias controladas da Tabela II.) 
É necessário monitoramento estreito de seu uso. 
Além disso, drug holidays (drogas de férias) são recomendadas a cada ano para avaliar se ainda existe a necessidade do 
fármaco. Muitos pais com crianças que têm TDAH suspendem o uso da droga durante as férias da escola para ver se a criança 
ainda necessita da medicação. 


INES Os estimulantes usados para tratar o TDAH são em sua maioria substâncias controladas da Tabela Il. É 
importante saber como cada medicamento é classificado porque os regulamentos das substâncias da Tabela Il são mais 


restritos do que para os de outras tabelas. 


Dextroanfetamina 


Dextroanfetamina, uma substância controlada da Tabela II, é fabricada como comprimidos de liberação imediata (Dextrostat) ou 
como cápsulas de liberação continuada (Dexedrine). As cápsulas são tomadas uma vez/dia no mesmo horário a cada dia. Pacientes 
que estão tomando comprimidos devem tomar a primeira dose ao despertar a cada manhã e a seguir uma ou duas doses durante o 
dia com intervalos de 4 a 6 h. 


Os comprimidos podem ser tomados com ou sem alimento, mas não devem ser tomados com suco de fruta. Alimentos e bebidas 
que contêm grandes quantidades de cafeína, como chocolate, café e bebidas à base de cola, devem ser evitados a qualquer hora, 
pois podem aumentar os efeitos adversos desse fármaco. 


As reações adversas à dextroanfetamina incluem: 


= inquietude 

m tremores 

m insônia 

m taquicardia 

m palpitações cardíacas 
m arritmias cardíacas 

m boca seca 

m paladar desagradável 
m diarreia 


Metilfenidato e Dexmetilfenidato 


Metilfenidato e dexmetilfenidato são dois fármacos similares empregados para tratar TDAH. Ambos são classificados como 
substâncias controladas da Tabela II. 


Metilfenidato pode ser receitado em uma de várias formas diferentes, incluindo: 
= comprimidos de liberação imediata (Ritalin) 
= comprimidos mastigáveis (Methylin) 
m comprimidos de liberação prolongada (Metadate ER, Concerta, Ritalin SR) 
m cápsulas de liberação prolongada (Ritalin LA, Metadate CD) 
= solução oral (Methylin) 
m adesivo transdérmico (Daytrana) 


Em crianças, a solução oral ou os comprimidos mastigáveis ou de liberação imediata devem ser tomados duas vezes/dia, antes do 
café da manhã e do almoço. A dose para adultos é duas a três vezes/dia. Em pacientes que desenvolvem dificuldades de sono com 
o metilfenidato, a dose final deve ser tomada antes das 18 h. Os comprimidos de liberação prolongada e as cápsulas permanecem 
eficazes por cerca de 8 h; o adesivo é aplicado ao quadril 2 h antes de seu efeito ser necessário. Ele tem de ser removido 9 h após a 
aplicação. 

Dexmetilfenidato está disponível em comprimidos (Focalin) e cápsulas de liberação prolongada (Focalin XR). A forma de 
liberação imediata do dexmetilfenidato deve ser tomada duas vezes/dia, pelo um intervalo de menos 4 h, com ou sem alimento. 
Contudo, as cápsulas de liberação prolongada devem ser tomadas uma vez/dia, pela manhã. As cápsulas podem ser deglutidas ou 
administradas abrindo-as e borrifando o conteúdo em uma pequena quantidade de suco de maçã. A mistura com suco de maçã deve 
ser tomada imediatamente e não pode ser armazenada para uso futuro. 


As reações adversas ao metilfenidato e ao dexmetilfenidato podem incluir: 
m vertigem 
a dor de cabeça 
m insônia 
m palpitações cardíacas 
m arritmias cardíacas 
m taquicardia 
= dor abdominal 
m anorexia 


m náuseas 
m reações de hipersensibilidade (como erupção cutânea, urticária e febre) 


Metilfenidato e dexmetilfenidato podem também diminuir os efeitos da guanetidina e podem aumentar os efeitos de ATCs, 
varfarina e alguns fármacos anticonvulsivantes. 


Sais Mistos de Anfetamina 


Sais mistos de anfetamina e de dextroanfetamina são combinações de anfetaminas em um único composto. Eles estão disponíveis 
em comprimidos de liberação imediata (Adderall) e cápsulas de liberação prolongada (Adderall XR), e descobriu-se serem 
bastante eficazes no tratamento do TDAH. Esses fármacos são também usados na narcolepsia (um distúrbio crônico que resulta em 
ataques recorrentes de sonolência e sono durante o dia). 


As reações adversas aos sais mistos de anfetamina incluem: 
m inquietude 
m insônia 
m hiperexcitabilidade 
m palpitações cardíacas 
m arritmias cardíacas 
m tremores 
m dor abdominal 
m boca seca 
m paladar desagradável 


TESTE RÁPIDO 





Responda as seguintes questões de múltipla escolha. 
1. A educação do paciente acerca da tomada de um ISRS deve incluir qual das seguintes instruções? 
a. Aumentar lentamente a dose até que a depressão seja aliviada. 
b. Lembrar de beber bastante água enquanto estiver tomando o fármaco. 
c. Evitar exercício por 1 h antes de tomar esse medicamento. 
d. Não interromper o fármaco sem consultar o médico. 
2. Se uma paciente está tomando hidrato de cloral, que reações adversas ela mais provavelmente experimentará? 
a. irregularidades cardíacas 
b. alterações da pressão sanguínea 
c. sintomas GI e efeitos de ressaca 
d. vertigem e tontura 
3. Que reações adversas são comuns com os fármacos usados para tratar a ansiedade” 
a. atordoamento, tontura e vertigem 
b. erupção cutânea e outras reações de hipersensibilidade 
c. fúria, irritabilidade e combatividade 
d. efeitos extrapiramidais 


4. Que medicamentos um paciente que está sendo tratado com lítio deve evitar? 


a. fármacos anti-hipertensivos 
b. contraceptivos hormonais 
c. fármacos antidiabetogênicos 
d. diuréticos de alça 
5. Fármacos usados para tratar TDAH em crianças são geralmente recusados em todos esses períodos, exceto: 


a. antes do café da manhã 


ASNH 


na A LU N e 


b. dentro de 14 dias de interrupção de um IMAO 
c. antes de deitar 
d. durante as férias escolares 


Responda as seguintes questões em uma a três frases. 


. Qual é a diferença entre um sedativo e um hipnótico? 


. Em que circunstâncias o uso de um antipsicótico injetável deveria ser indicado em vez da administração oral do fármaco? 


. Que semelhanças e diferenças existem no modo de ação de ATCs, IMÃOs e ISRSs? 


. Qual a razão para receitar um antipsicótico em vez de receitar um antidepressivo? 


. Que efeito extrapiramidal pode aparecer em pacientes após o tratamento a longo prazo com antipsicóticos típicos? 


Responda as seguintes questões se verdadeiras ou falsas. 


. Uma pessoa tomando um IMAO deve evitar ingerir alimentos com alto teor de tiramina. 


Fluoxetina (Prozac) é um dos fármacos mais comumente receitados para tratar a depressão. 
Estimulantes como a dextroanfetamina (Dexedrine) são os fármacos da linha de frente para tratar o TDAH. 


Fármacos antipsicóticos são usados para tratar ilusões e outros transtornos do pensamento que acompanham a 
esquizofrenia e a mania. 


. —  Antipsicóticos típicos são geralmente mais seguros para os pacientes usarem do que os antipsicóticos atípicos. 
Correlacione cada fármaco psicotrópico na coluna da esquerda com sua classificação na coluna da direita. 

. buspirona a. ansiolíticos 

. clozapina b. antidepressivos e estabilizadores de humor 

. dextroanfetamina c. antipsicóticos 

. diazepam d. sedativos e hipnóticos 

. Jítio e. estimulantes 


QUADRO DE CLASSIFICAÇÃO DE FÁRMACOS 


Classificação Nome(s) Comercial(is) 


Benzodiazepinas estazolam comprimidos: (não mais vendidos sob nome comercial) 
flurazepam cápsulas: Dalmane 


comprimidos: Ativan 





lorazepam solução oral: (não mais vendida sob nome comercial) 
injeção: Ativan 


QUADRO DE CLASSIFICAÇÃO DE FÁRMACOS (Continuação) 


comprimidos: Xanax 

comprimidos de liberação prolongada: Xanax XR 
comprimidos de desintegração oral: Niravam 
solução: (não mais vendida sob nome comercial) 


clordiazepóxido cápsulas: Librium 


clordiazepóxido e 
clinídio 


alprazolam 


cápsulas: Librax 


clordiazepóxido e 


AOR AA comprimidos: Limbitrol 
amitriptilina 


comprimidos: Klonopin 


clonazepam a à ` . 
comprimidos de desintegração oral: Klonopin 


comprimidos: Tranxene 


clorazepato a E E 
comprimidos de liberação prolongada: Tranxene SD 


comprimidos: Valium 

solução oral: (não mais vendida sob nome comercial) 
gel retal: Diastat 

injeção: (não mais vendida sob nome comercial) 


oxazepam cápsulas: (não mais vendidas sob nome comercial) 
amobarbital injeção: Amytal 


comprimidos: Butisol 
solução oral: Butisol 


mefobarbital comprimidos: Mebaral 
pentobarbital injeção: Nembutal 


comprimidos: (não mais vendidos sob nome comercial) 
fenobarbital injeção: Luminal 
solução oral: (não mais vendida sob nome comercial) 


secobarbital cápsulas: Seconal 


cápsulas: Somnote 
hidrato de cloral supositórios retais: Aquachloral 
solução oral: (não mais vendida sob nome comercial) 


diazepam 


Barbituratos 


butabarbital 


Não benzodiazepinas- 
não barbituratos 





zaleplon cápsulas: Sonata 


zolpidem 


comprimidos: Ambien 
comprimidos de liberação prolongada: Ambien CR 


eszoplicona comprimidos: Lunesta 


QUADRO DE CLASSIFICAÇÃO DE FÁRMACOS (Continuação) 


Classificação Nome Genérico Nome(s) Comercial(is) 
Fármacos ansiolíticos comprimidos: BuSpar 


Antidepressivos 


tricíclicos 


Inibidores da 


monoamina oxidase 


Inibidores seletivos da 


recaptação de 
serotonina 


amitriptilina 


comprimidos: (não mais vendidos sob nome comercial) 


amoxapina comprimidos: (não mais vendidos sob nome comercial) 
clomipramina cápsulas: Anafranil 
desipramina comprimidos: Norpramin 


doxepina 


cloridrato de 
imipramina 


pamoato de 
imipramina 


nortriptilina 


ETTA 


trimipramina 


fenelzina 


tranilcipromina 


citalopram 


escitalopram 


fluoxetina 


fluoxetina e olanzapina 


cápsulas: (não mais vendidas sob nome comercial) 
solução oral: (não mais vendida sob nome comercial) 
creme tópico: Prudoxin, Zonalon 


comprimidos: Tofranil 


cápsulas: Tofranil PM 


cápsulas: Pamelor 
solução oral: Pamelor 


comprimidos: Vivactil 


cápsulas: Surmontil 


comprimidos: Nardil 


comprimidos: Parnate 


comprimidos: Celexa 
solução oral: Celexa 


comprimidos: Lexapro 
suspensão oral: Lexapro 


comprimidos: (não mais vendidos sob nome comercial) 
cápsulas: Prozac 

cápsulas de liberação controlada: Prozac Weekly 
solução oral: Prozac 

comprimidos (PMDD): Sarafem 

cápsulas (PMDD): Selfemra 


cápsulas: Symbyax 


comprimidos: (não mais vendidos sob nome comercial) 





fluvoxamina y f E 
cápsulas de liberação prolongada: Luvox CR 


comprimidos: Paxil, Pexeva 

paroxetina comprimidos de liberação controlada: Paxil CR 
suspensão oral: Paxil 

aa comprimidos: Zoloft 
solução oral: Zoloft 


QUADRO DE CLASSIFICAÇÃO DE FÁRMACOS (Continuação) 


Classificação Nome(s) Comercial(is) 


Inibidores seletivos da comprimidos: Effexor 
recaptação de cápsulas de liberação prolongada: Effexor XR 
serotonina e 


Miscelânea de Ee a: x ) A : 
É ; maprotilina comprimidos: (não mais vendidos sob nome comercial) 
antidepressivos 
; ; comprimidos: Remeron 
mirtazapina NEN . R 
comprimidos de desintegração oral: Remeron Soltab 


comprimidos: Wellbutrin 
bupropiona comprimidos de liberação prolongada: Wellbutrin XL, Wellbutrin SR 
comprimidos de liberação prolongada (interrupção de tabagismo): Zyban 


trazodona comprimidos: (não mais vendidos sob nome comercial) 
nefazodona comprimidos: (não mais vendidos sob nome comercial) 


Fármacos cápsulas: (não mais vendidas sob nome comercial) 
estabilizadores de carbonato de lítio comprimidos: (não mais vendidos sob nome comercial) 
humor comprimidos de liberação prolongada: Lithobid 


citrato de lítio solução oral: (não mais vendida sob nome comercial) 


comprimidos: Abilify 
Fármacos o comprimidos de desintegração oral: Abilify Discmelt 
NS o aripiprazol E o 
antipsicóticos atípicos solução oral: Abilify 
injeção: Abilify 


; comprimidos: Clozaril 
clozapina ae , E 
comprimidos de desintegração oral: Fazaclo 
comprimidos: Zyprexa 
olanzapina comprimidos de desintegração oral: Zyprexa Zydis 
injeção: Zyprexa 


olanzapina e fluoxetina | cápsulas: Symbyax 


güetiapina comprimidos: Seroquel 
comprimidos de liberação prolongada: Seroquel XR 


comprimidos: Risperdal 
comprimidos de desintegração oral: Risperdal M-Tab 





risperidona 


solução oral: Risperdal 
injeção: Risperdal Consta 


cápsulas: Geodon 


ziprasidona Ma 
injeção: Geodon 


QUADRO DE CLASSIFICAÇÃO DE FÁRMACOS (Continuação) 


Classificação Nome(s) Comercial(is) 


Fármacos . comprimidos: (não mais vendidos sob nome comercial) 
aa e clorpromazina RES . . f 
antipsicóticos típicos injeção: (năo mais vendida sob nome comercial) 


decanoato de PRE = : ; ; 
. injeção: (não mais vendida sob nome comercial) 
flufenazina 


comprimidos: (não mais vendidos sob nome comercial) 
. elixir: (não mais vendido sob nome comercial) 
flufenazina À e i : . 
solução: (não mais vendida sob nome comercial) 
injeção: (não mais vendida sob nome comercial) 
comprimidos: (não mais vendidos sob nome comercial) 
haloperidol solução oral: (não mais vendida sob nome comercial) 
injeção: Haldol 


decanoato de 
haloperidol 


loxapina cápsulas: Loxitane 
molindona comprimidos: Moban 
perfenazina comprimidos: (não mais vendidos sob nome comercial) 


perfenazina e 
amitriptilina 


comprimidos: Dextrostat 
cápsulas de liberação continuada: Dexedrine 


injeção: Haldol Decanoate 


comprimidos: (não mais vendidos sob nome comercial) 


Estimulantes dextroanfetamina 


comprimidos: Ritalin 

comprimidos mastigáveis: Methylin 

comprimidos de liberação prolongada: Metadate ER, Concerta, Ritalin SR 
solução oral: Methylin 

adesivo transdérmico: Daytrana 

cápsulas de liberação prolongada: Ritalin LA, Metadate CD 


metilfenidato 


cápsulas de liberação prolongada: Focalin XR 


dexmetilfenidato a À 
comprimidos: Focalin 





sais mistos de cápsulas de liberação prolongada: Adderall XR 
anfetamina comprimidos: Adderall 





CAPÍTULO 1 2 


Fármacos Endócrinos 








OBJETIVOS DO CAPÍTULO 


m Correlacionar os nomes patenteados e genéricos dos fármacos endócrinos habitualmente empregados 


m Identificar a classificação dos fármacos endócrinos habitualmente empregados 

m Identificar os empregos dos fármacos endócrinos habituais 

m Comparar e diferenciar diabetes do tipo 1 de diabetes do tipo 2, incluindo os medicamentos empregados para cada tipo 

m Descrever a escala móvel da dose de insulina 

= Explicar as vantagens e as desvantagens do tratamento de reposição hormonal 

m Explicar o mecanismo de ação dos contraceptivos orais e da contracepção de emergência 

= Abordar quando um contraceptivo oral apenas com progestinas seria melhor em vez de um contraceptivo de combinação 
progestina com estrogênio 

= Descrever as dosagens dos fármacos tireoidianos encontradas para vários nomes patenteados e genéricos e explicar as 
características de algumas das dosagens 


TERMOS-CHAVE 


antagonistas da tireoide — veja fármacos antitireoidianos 

contraceptivos de emergência- fármacos empregados para impedir a gravidez somente após o coito não protegido ou em 
situações nas quais os contraceptivos são conhecidos ou suspeitos de terem falhado 

contraceptivos hormonais- fármacos usados regularmente para prevenir a gravidez; também conhecidos como 
contraceptivos orais ou pílulas anticoncepcionais 

diabetes do tipo 1— uma condição crônica, geralmente diagnosticada durante a infância, na qual o organismo não produz 
insulina suficiente 

diabetes do tipo 2- uma condição crônica na qual muito pouca insulina é produzida ou as células não podem utilizar de 
modo apropriado a insulina que é produzida 

estrogênios— substâncias que mimetizam os efeitos de um hormônio feminino natural 

fármacos antidiabetogênicos orais— fármacos usados para tratar o diabetes do tipo 2 que são administrados pela boca 

fármacos antitireoidianos— fármacos que atuam como antagonistas dos hormônios tireoidianos; também conhecidos como 
antagonistas tireoidianos 

fármacos da hipófise anterior- fármacos que mimetizam os efeitos dos hormônios produzidos na hipófise anterior 

fármacos hiperglicemiantes— fármacos que aumentam a glicemia 

fármacos hipofisários— hormônios naturais ou sintéticos que mimetizam a ação dos hormônios produzidos pela hipófise 

fármacos hipoglicemiantes— fármacos que diminuem a glicemia 

fármacos tireoidianos— substâncias naturais ou sintéticas que substituem os hormônios tireoidianos 

glândulas- grupo de células especializadas que liberam substâncias no sangue ou em cavidades dentro do organismo ou em 
sua superfície externa 

glucagon- um agente hiperglicemiante usado para aumentar os níveis sanguíneos de glicose (glicemia) 

hipertireoidismo— uma condição na qual a tireoide produz excesso de hormônio tireoidiano 


hormônios- transmissores químicos secretados por glândulas em resposta a um estímulo 

insulina- um hormônio produzido pelo pâncreas que ajuda a manter os níveis sanguíneos de glicose dentro de limites 
normais (normoglicemia) 

progestinas— substâncias que mimetizam os efeitos de um hormônio feminino de ocorrência natural (progesterona) 


O sistema endócrino consiste em glândulas, que são agrupamentos celulares especializados, e hormônios, os transmissores 
químicos secretados por glândulas em resposta a um estímulo. Juntamente com o sistema nervoso central, o sistema 
endócrino regula e integra as atividades metabólicas do organismo. O objetivo é manter a homeostase (o equilíbrio interno do 
organismo). Situações que necessitam de fármacos que afetem o sistema endócrino incluem: 


m diabetes 
m testes diagnósticos 
= hipertireoidismo (uma condição na qual a tireoide produz seus hormônios em excesso) 
m contracepção 
Os fármacos de três classes gerais são empregados para tratar os distúrbios do sistema endócrino: 
m hormônios naturais e seus análogos sintéticos 


m substâncias semelhantes a hormônios 
m substâncias que estimulam ou suprimem a secreção de hormônios 


FÁRMACOS ANTIDIABETOGÊNICOS E GLUCAGON 





Os fármacos antidiabetogênicos e o glucagon auxiliam no controle dos níveis sanguíneos de glicose (glicemia), um tipo de 
“açúcar”(glicídio) no organismo. Normalmente, o organismo controla a glicemia liberando um hormônio chamado insulina. A 
insulina é liberada em pequenas quantidades durante todo o dia, à medida que os níveis sanguíneos de glicose variam. A insulina é 
necessária para as células converterem glicose, amidos e outras fontes em energia. 

Diabetes melito, ou apenas diabetes, é uma doença crônica na qual o organismo não pode regular a glicose de modo adequado. 


Caracteriza-se por distúrbios do metabolismo glicídico, proteico e lipídico. Isso ocasiona níveis elevados de glicose no organismo. 
A doença aparece em duas formas principais. 


No diabetes do tipo 1 (inicialmente chamado diabetes melito dependente de insulina), o organismo não produz insulina 
suficiente. Os pacientes têm de tomar insulina para controlar a glicemia. O diabetes do tipo 1 é geralmente diagnosticado 
durante a infância. 

No diabetes do tipo 2 (inicialmente chamado de diabetes melito não dependente de insulina), o organismo pode produzir 


insulina, mas tem resistência a esse hormônio. Muito pouca insulina é produzida ou as células não podem utilizar de modo 
apropriado o hormônio que é produzido. O diabetes do tipo 2 é o tipo mais comum de diabetes. 
As substâncias utilizadas para regular a glicemia e controlar o diabetes podem aumentar ou diminuir a glicemia. 

= Fármacos hipoglicemiantes diminuem a glicemia. Insulina, um hormônio pancreático, e fármacos antidiabetogênicos orais são 


os fármacos hipoglicemiantes. 


m Fármacos hiperglicemiantes aumentam a glicemia. Glucagon, outro hormônio pancreático, é classificado como fármaco 
hiperglicemiante. 
Insulina 


> 


Esse hormônio é normalmente produzido pelas células beta do pâncreas. E necessário para o organismo utilizar glicose e 
armazenar aminoácidos e lipídios. Pacientes podem necessitar receber uma forma de insulina para controlar a glicemia para o 
diabetes do tipo 1. Insulina também é empregada para tratar o diabetes do tipo 2 nas seguintes situações: 


m quando falham ou são contraindicados outros métodos para controle da glicemia 
= quando a glicemia é elevada durante períodos de estresse emocional ou físico (como infecção ou cirurgia) 
m quando os fármacos antidiabetogênicos são contraindicados devido a gravidez ou hipersensibilidade 


Insulina é também utilizada para tratar várias complicações do diabetes. 


m Cetoacidose diabética é uma condição séria na qual o sangue se torna ácido devido ao aumento de substâncias tóxicas chamadas 
de corpos cetônicos. Essa condição é mais comum no diabetes do tipo 1 
m Síndrome não cetótica hiperosmolar hiperglicêmica ocorre quando a glicemia aumenta e o organismo tenta eliminar o excesso de 


glicose na urina. É mais comum em pacientes diabéticos do tipo 2 
m Hiperpotassemia (níveis séricos elevados de potássio) nos pacientes sem diabetes pode também ser tratada com insulina. O 

potássio se move com a glicose do sangue para dentro das células, baixando os níveis séricos desse mineral. 

Insulina não pode ser tomada oralmente, pois o aparelho GI degrada a molécula proteica antes que ela alcance a corrente 
sanguínea. Contudo, insulina pode ser dada por injeções SubQ. A absorção da insulina injetada varia de acordo com vários fatores, 
incluindo: 
= o local da injeção 
m o suprimento sanguíneo 
m o grau de hipertrofia (aumento) tecidual no local da injeção 


Insulina pode também ser dada por infusão IV e no dialisado (um líquido que limpa o sangue) infundido na cavidade peritoneal de 
pacientes ou no tratamento por diálise peritoneal. 


A insulina é referida como hormônio anabólico ou de síntese. Ela ajuda a fazer isso: 


promovendo o armazenamento de glicose como glicogênio 


aumentando a síntese proteica e lipídica 


lentificando a degradação de glicogênio, proteína e lipídio 


equilibrando líquidos e eletrólitos 


Embora não tenha efeito antidiurético, a insulina pode corrigir a poliúria (produção excessiva de urina) e a polidipsia (sede 
excessiva). Esses sintomas com frequência ocorrem com diurese osmótica (aumento de pressão nos túbulos renais) que ocorre na 
hiperglicemia como resultado do nível aumentado de glicose. A insulina também ajuda o movimento de potássio do líquido 
extracelular para dentro da célula. 


Os pacientes necessitam monitorar sua glicemia usando um glicosímetro várias vezes ao dia. Os médicos podem receitar 
insulina tendo como base a escala móvel. A prescrição exibe a quantidade de insulina necessária para as diferentes glicemias. 
Pacientes verificam sua glicemia para determinar a dose exata necessária. Isso permite bom controle da glicemia, para assegurar 
que a quantidade de insulina tomada se correlaciona com as necessidades do organismo. 


E importante armazenar a insulina de modo adequado. Preparações podem ser armazenadas à temperatura ambiente por 
um mês. Seringas de vidro ou de plástico pré-carregadas são estáveis por 28 dias sob refrigeração. 


Alguns fármacos interagem com a insulina, alterando sua capacidade de diminuir a glicemia. Outras substâncias podem afetar 
diretamente a glicemia. 
a Esteroides anabólicos, salicilatos, álcool e IMÃOs podem aumentar os efeitos hipoglicemiantes da insulina. 
m Corticosteroides, fármacos simpaticomiméticos, diuréticos tiazídicos e dextrotiroxina sódica podem reduzir os efeitos da 
insulina, resultando em hiperglicemia. 
= Bloqueadores beta-adrenérgicos podem prolongar o efeito hipoglicemiante da insulina e podem mascarar sinais e sintomas de 
hipoglicemia. 
Insulinas são divididas em quatro grupos, dependendo de sua duração de ação após a administração. O Quadro 12.1 mostra o 


início e a duração de ação para cada grupo. Contudo, o início específico e a duração dependem do nome patenteado do fármaco 
(ver Quadro 12.1). 


Insulina Lispro 


Insulina lispro (Humalog) é uma insulina de ação rápida que está disponível apenas por prescrição. Ela tem um início rápido e uma 
duração de ação mais curta do que a insulina regular. Quando o paciente utiliza esse fármaco para tratar o diabetes do tipo 1, é 
também necessária uma insulina de ação mais prolongada para manter o controle glicêmico. A quantidade da insulina de ação mais 
prolongada pode necessitar de ajuste. Para o diabetes do tipo 2, ela pode ser utilizada sem a insulina de ação mais prolongada 
como parte do regime de tratamento com fármacos do tipo sulfonilureia. 


OPEpIgo PAR Insulina: Início e Duração de Ação 


Preparações de Insulina Início de Ação Duração de Ação 
De ação rápida 15 min 2a5h 
De ação curta 30 a 60 min 8a 16h 


De ação intermediária 1a2h,30 min 24h 


De ação longa 4a8h 20a 36h 


y TENHA CAUTELA 





E 
Reações Adversas à Insulina 


As reações adversas à insulina incluem: 


= hipoglicemia (glicemia abaixo do normal) 

= efeito Somogyi (hipoglicemia seguida de hiperglicemia de rebote) 

m reações de hipersensibilidade 

m lipodistrofia (distúrbio na deposição de lipídios) 

m resistência à insulina 

Na resistência à insulina, o organismo não mais responde bem a esse hormônio. Altos níveis de insulina são necessários para 
manter a glicemia normal. 


Insulina lispro é fabricada em frascos, cartuchos e canetas de liberação descartáveis. Pode ser injetada 15 min antes ou após uma 
refeição. Insulina lispro deve ser armazenada em refrigerador. Ela pode ser diluída com diluente estéril ou certas outras insulinas. 
Insulina lispro diluída tem de ser usada dentro de 28 dias se refrigerada e 14 dias se em temperatura ambiente. 


AEA Como técnico em farmácia, você deve conhecer quais insulinas necessitam de prescrição e as que não precisam. 
Se não for necessário receita, verifique sempre duas vezes se você está com o produto correto antes de o vender ao 
paciente. 


Insulina Aspart 


Insulina aspart (Novolog) é uma insulina de ação rápida. Está disponível apenas por prescrição e é utilizada para controlar a 
hiperglicemia em pacientes com diabetes. Insulina asp é dada por injeção e deve normalmente ser usada nos regimes de tratamento 
juntamente com uma insulina de ação intermediária ou prolongada. 


Insulina Glulisina 


Insulina glulisina (Apidra) é uma insulina de ação rápida utilizada para controlar a hiperglicemia em adultos com diabetes. 
Administrado por injeção, esse fármaco tem um início de ação mais rápido e uma duração de ação mais curta do que a insulina 
regular humana. Deve ser normalmente empregada em regimes de tratamento juntamente com uma insulina de ação mais 
prolongada. Insulina glulisina está disponível apenas por prescrição. 


COMO FUNCIONA 





Como a Insulina Ajuda na Captação de Glicose 


A insulina é normalmente produzida pelas células beta do pâncreas. Ela permite que as células utilizem glicose para fins de 
energia. A Figura 12.1 mostra as etapas do processo: 


1. A glicose não pode penetrar na célula sem a ajuda da insulina. 


2. A insulina se liga aos receptores na superfície da célula-alvo. Insulina e seu receptor inicialmente se movem para dentro da 
célula. Isso ativa os canais transportadores de glicose a se moverem para a superfície da célula. 


3. Esses canais transportadores permitem agora que a glicose penetre na célula. Entăo, a célula pode utilizar a glicose para o 
metabolismo. 





Figura 12.1 Como a insulina ajuda a captar glicose. (De Clinical Pharmacology Made Incredibly Easy. 2nd ed. Philadelphia, PA: 
Lippincott Williams & Wilkins; 2005.) 


Insulina Regular 


Insulina regular (Humulin R, Novolin R) é de ação curta. É usada para tratar diabetes dos tipos 1 e 2 que não podem ser 
controlados por dieta e exercício. A insulina regular é fabricada em frascos para injeção como insulina humana sintética. Esse tipo 
de insulina está disponível com ou sem prescrição. 


A insulina humana regular deve ser clara e sem cor. Não necessita ser agitada antes do uso. A agitação antes do uso pode levar à 
formação de bolhas de ar. A insulina regular é geralmente dada 30 a 60 min antes de uma refeição. Os efeitos máximos perduram 
por2as5h. 


Insulina Isofana 


Insulina isofana (Humulin N, Novolin N), abreviada NPH, é uma insulina de ação intermediária. A insulina de ação intermediária é 
desenvolvida como insulina humana sintética. 


Insulina NPH está disponível sem prescrição. Esse tipo de insulina é fabricada como uma suspensão para injeção e como 
cartuchos para uso com uma caneta de injeção. Insulina NPH é administrada uma a duas vezes/dia dentro de 60 min após uma 
refeição. 


Insulina Detemir 


Insulina detemir (Levemir) é uma insulina de ação intermediária a longa. É um fármaco de prescrição usado para tratar adultos e 
crianças com diabetes do tipo 1 ou em pacientes adultos com diabetes do tipo 2 que necessitam de insulina de ação prolongada 
para controle da hiperglicemia. Insulina detemir está disponível na forma de cartuchos e em seringas pré-carregadas ou em frascos 
para injeção. 














Insulina é geralmente armazenada em refrigerador na farmácia. A maioria das farmácias não coloca a 
embalagem de insulina na prateleira aguardando que o cliente a adquira, mas em vez disso a deixa rotulada no 
refrigerador. Ao retirar o produto do refrigerador, verifique não só se é para o paciente correto, mas também se é o 
produto correto. Isso lhe fornece a oportunidade perfeita de ter certeza de que a insulina correta está sendo aviada. 











Insulina Glargina 

Insulina glargina (Lantus) é uma insulina de ação prolongada. Como a insulina detemir, é usada para tratar adultos e crianças com 
diabetes do tipo 1 ou pacientes adultos com diabetes do tipo 2 que necessitam de insulina de ação prolongada para controle da 
hiperglicemia. É um fármaco de prescrição disponível como frascos e cartuchos para injeção. 

Produtos de Combinação de Insulina 


Fármacos de combinação são também utilizados para controlar a hiperglicemia em pacientes diabéticos. 


No BALCÃO 


4 As Ferramentas Apropriadas para a Insulina 


Um paciente deixa uma receita de insulina. Quando o paciente pega a receita, ele pergunta que seringas vêm com essa 








insulina. Como você conhece as seringas de que o paciente necessita? 


Primeiro, você necessitará determinar quantas unidades de insulina o paciente tomará para cada dose. Seringas de insulina são 
umas diferentes das outras, pois são calibradas em unidades, em vez de mililitros. As seringas de insulina estão disponíveis em 
30 unidades (3/10 m£), 50 unidades (4% m£) ou 100 unidades (1 m£). Uma vez que você conhece quantas unidades por dose, 
então escolha o número maior e encontre a seringa menor na qual o número de unidades se ajustará. Por exemplo, se o 
paciente tem que tomar 30 unidades no café da manhã, 40 unidades no almoço e 35 unidades no jantar, então escolha uma 
seringa de 50 unidades (⁄ mB). 


Quando você está olhando a prescrição do paciente para determinar quantas seringas serão necessárias, o paciente lhe fala que 
necessita do suficiente para 30 dias porque está indo de férias. De quantas caixas de seringa ele necessitará? 


Se o paciente se autoinjeta três vezes/dia, então ele necessitará de 90 seringas para 30 dias. Assim, uma caixa de 100 seringas 
será suficiente. 


Também, o paciente lhe pede para que você se certifique de que ele tem insulina suficiente para 30 dias. De quantos frascos de 
insulina ele necessitará? 


Insulina vem em 100 unidades por 1 m£. Assim, se a prescrição do paciente é para um frasco de 10 m£, então deve conter 1.000 
unidades. O paciente está tomando 30 unidades no café da manhã, 40 unidades no almoço e 35 unidades no jantar. Portanto, a 
cada dia ele necessitará de 105 unidades. Assim, para 30 dias o paciente usará 3.150 unidades, que corresponde a três frascos e 
parte de um quarto frasco. Você deve portanto garantir que ele tenha quatro frascos em sua prescrição. 


m Insulina aspart protamina e insulina aspart (Novolog Mix 70/30) é apenas disponível por prescrição e administrada por injeção. 
Contudo, esse fármaco não deve ser dado intravenosamente. 


m Insulina lispro protamina e insulina lispro (Humalog Mix 75/25, Humalog Mix 50/50) está disponível por prescrição na forma de 
frascos e caneta descartável para injeção. 


Outra combinação, suspensão de insulina NPH e insulina regular (Novolin 70/30, Humulin 70/30, Humulin 50/50), é usada para 
tratar diabetes do tipo 1, certos casos de diabetes do tipo 2 e diabetes gestacional (uma condição temporária que pode ocorrer 
durante a gravidez). Esse fármaco está disponível por venda livre na forma de frascos para injeção. 


INES As necessidades de insulina variam durante a gravidez. Pacientes grávidas devem monitorar sua glicemia com 
maior frequência. 


Fármacos Antidiabetogênicos Orais 


Muitos tipos de fármacos antidiabetogênicos orais foram aprovados para uso nos EUA. Esses fármacos são empregados para 
tratar pacientes diabéticos do tipo 2 quando dieta e exercício não podem controlar a glicemia. Contudo, fármacos 
antidiabetogênicos orais não são eficazes em pacientes com diabetes do tipo 1, porque as células pancreáticas do paciente estão 
funcionando em um nível abaixo do mínimo. 


Combinações de múltiplos fármacos antidiabetogênicos orais ou um fármaco antidiabetogênico oral associado a terapia de 
insulina podem ser necessários para alguns pacientes que não respondem a uma ou outra terapia sozinha. Essas terapias de 
combinação não são recomendadas para crianças ou grávidas. Quando do emprego dessas terapias de combinação, é importante 
monitorar a função renal para auxiliar a prevenir a acidose láctica associada ao uso de metformina. 


Acredita-se que os fármacos antidiabetogênicos orais atuem dentro e fora do pâncreas para regular a glicemia. Eles 
provavelmente estimulam as células beta pancreáticas a liberar insulina em um paciente com um mínimo de funcionamento 
pancreático. Dentro de poucas semanas a poucos meses do começo do tratamento, as secreções pancreáticas de insulina diminuirão 
aos níveis de pré-tratamento. Contudo, a glicemia permanecerá normal ou perto do normal. Mais provavelmente, os 
antidiabetogênicos orais agem fora do pâncreas para manter esse controle. 


As ações extrapancreáticas (ações fora do pâncreas) dos fármacos antidiabetogênicos podem diminuir e controlar a glicemia. 
Esses fármacos agem das seguintes maneiras. 
= Eles podem agir no fígado e diminuir a produção de glicose nesse órgão. 
= Eles podem aumentar o número de receptores de insulina nos tecidos periféricos. Isso fornece mais oportunidades para as células 
se ligarem à insulina e começarem o processo de metabolismo da glicose. 


Linhas de conduta da Associação Americana de Diabetes sugerem que a glicemia deve ser mantida dentro das faixas normais para 
uma boa saúde. Elas recomendam que as etapas iniciais para controlar o diabetes podem incluir dieta, exercício e o uso de um 


antidiabetogênico oral chamado de metformina ou uma insulina. Se a glicemia estiver ainda mais elevada que o normal, podem ser 
usadas abordagens alternativas, incluindo outros antidiabetogênicos orais. 


Hipoglicemia é uma reação adversa importante aos antidiabetogênicos orais, especialmente quando se utiliza o tratamento de 
combinação. 


AERA Pacientes idosos podem ter função renal reduzida. Eles não devem tomar antidiabetogênicos orais combinados 
sem testes que mostrem se os rins estão funcionando de modo adequado. 


Potencializadores de Incretina 


Potencializadores de incretina, também chamados de inibidores de DPP-4, agem inativando a dipeptidil peptidase-4, uma enzima 
que limita a eficácia de certos hormônios úteis no tratamento do diabetes do tipo 2. Os potencializadores de incretina podem 
limitar a degradação desses hormônios. 


Sitagliptina (Januvia) é um potencializador de incretina usado como adjuvante à dieta e ao exercício para melhorar o controle 
glicêmico em diabéticos do tipo 2. Sitagliptina está disponível por prescrição em comprimidos. Ela pode ser tomada com ou sem 
alimento. 


Sitagliptina é também disponível em combinação com metformina (Janumet). Esse fármaco trata o diabetes do tipo 2 em adultos 
como um adjuvante à dieta e ao exercício para melhorar o controle glicêmico. Está disponível na forma de comprimidos por 
prescrição e deve ser tomada duas vezes/dia com alimento. 


Metformina 


Metformina é fabricada como comprimidos (Glucophage), comprimidos de liberação prolongada (Fortamet, Glucophage XR, 
Glumetza) e solução oral (Riomet). Crianças com mais de 10 anos podem tomar comprimidos de liberação imediata ou solução 
oral. Os comprimidos de liberação prolongada são indicados para adultos com mais de 17 anos. Os comprimidos de liberação 
prolongada são geralmente tomados uma vez/dia com a refeição noturna. Outras formas de metformina são normalmente dadas 
duas vezes/dia às refeições. Metformina pode ser empregada em combinação com uma sulfonilureia ou com insulina em adultos 
com mais de 17 anos para controlar a glicemia. É fabricada em comprimidos de várias combinações. 


Metformina age de modo diferente dos outros antidiabetogênicos. Ela diminui a produção hepática de glicose e a absorção 
intestinal de glicose. Ela também melhora a sensibilidade à insulina. 


Pode ocorrer hipoglicemia quando a metformina é combinada a qualquer um dos seguintes fármacos: 
m cimetidina 
m nifedipino 
m procainamida 
m ranitidina 
m vancomicina 


Hipoglicemia é menos provável ocorrer quando a metformina é empregada sozinha. 


Como a metformina dada com corantes de contraste iodado pode causar falência renal aguda, metformina não deve ser dada a 
pacientes que estejam se submetendo a procedimentos que necessitem de contraste IV. Metformina não deve ser dada a pacientes 
com falência cardíaca, doença renal e acidose metabólica aguda ou crônica. Não deve ser usada durante a gravidez ou por 
pacientes com mais de 80 anos. 


Além da hipoglicemia, metformina pode causar as seguintes reações adversas: 


= paladar metálico na boca 
m náuseas e vômitos 
= desconforto abdominal 


Sulfonilureias 


Sulfonilureias são usadas juntamente com dieta e exercício para baixar a hiperglicemia em pacientes diabéticos do tipo 2. 
Enquanto um paciente está tomando sulfonilureias, a glicemia tem de ser monitorada para se assegurar que o paciente está 
tomando a menor dose que seja eficaz. Sulfonilureias podem também ser usadas com insulina em pacientes com controle difícil da 
glicemia. 


Sulfonilureias podem ser classificadas como de primeira ou de segunda geração. As de segunda geração foram desenvolvidas 


bem mais tarde. Elas normalmente têm menores efeitos adversos do que as sulfonilureias de primeira geração. 


Sulfonilureias podem interagir com outros fármacos e com outras substâncias. Pode ocorrer hipoglicemia quando as 
sulfonilureias são combinadas a qualquer um dos seguintes: 
a AINEs 
m álcool 
m esteroides anabólicos 
m cimetidina 
m clofibrato 
m cloranfenicol 
m fluconazol 
= genfibrozila 
= IMAOs 
m probenecida 
m ranitidina 
m salicilatos 
= sulfonamidas 
m varfarina 


Pode ocorrer hiperglicemia quando sulfonilureias são tomadas com qualquer um dos seguintes: 


m corticosteroides 
m dextrotiroxina 
m diuréticos tiazídicos 
m rifampicina 
m simpaticomiméticos 
Sulfonilureias podem causar as seguintes reações adversas: 
m anorexia 
m plenitude epigástrica 
m anormalidades sanguíneas 
m retenção hídrica 
E erupção 
m hiponatremia (baixos níveis sanguíneos de sódio) 
m fotossensibilidade (reatividade anormalmente elevada da pele à luz solar) 


Clorpropamida 


Clorpropamida é uma sulfonilureia de primeira geração. Está disponível por prescrição em comprimidos. Esse fármaco é 
geralmente tomado uma vez/dia no café da manhã. Se os pacientes são transferidos da insulina para a clorpropamida, há um risco 
de hipoglicemia durante o período de transição. 


Clorpropamida é rapidamente absorvida. Seus efeitos perduram por pelo menos 24 h. Devido a esses efeitos de longa duração, 
as reações adversas a esse fármaco podem ser mais prolongadas ou mais graves do que as de outras sulfonilureias. 


Glimepirida 


Glimepirida (Amaryl) é um medicamento de prescrição disponível como comprimidos. Esse fármaco de segunda geração pode ser 
usado sozinho ou em combinação com metformina ou com insulina para baixar os níveis sanguíneos de glicose. E normalmente 
tomada uma vez/dia no café da manhã. 


INES Pacientes que estão tomando certas sulfonilureias, como clorpropamida e glimepirida, não devem ingerir álcool. 
Ele pode interagir com esses fármacos e causar uma reação de rubor facial. 


Glipizida 
Glipizida é uma sulfonilureia de segunda geração. É fabricada como comprimidos (Glucotrol) e comprimidos de liberação 


prolongada (Glucotrol XL). Diferentemente das outras sulfonilureias, a absorção de glipizida pelo organismo é retardada quando 
tomada com alimento. Os comprimidos padrão são mais eficazes quando tomados aproximadamente 30 min antes de uma refeição. 


A combinação glipizida e metformina (Metaglip) é fabricada como comprimidos orais. É tomada uma a duas vezes/dia com as 
refeições. Para começar, é dada uma dose baixa. As doses são gradualmente aumentadas para evitar hipoglicemia e reações GI 


adversas e para determinar a dose mínima eficaz. 
Glipizida e metformina podem interagir com muitas outras substâncias. 

= O álcool aumenta o risco de acidose láctica. 

m Fármacos catiônicos (p. ex., digoxina, morfina, ranitidina) podem interagir com metformina e necessitam de monitoramento 
cuidadoso. 


Quando dados com glipizida e metformina, alguns fármacos podem aumentar o risco de hipoglicemia, incluindo: 


= AINEs 

m antifúngicos azóis (como miconazol) 

m betabloqueadores 

= cimetidina 

= clofibrato 

= cloranfenicol 

= fenfluramina 

= IMÃAOs (como isocarboxazida) 

m inibidores da ECA (como benazepril) 

m probenecida 

m varfarina 

Fármacos que podem levar a hiperglicemia incluem os seguintes: 
ácido nicotínico 

m bloqueadores dos canais de cálcio (como anlodipino) 

m contraceptivos orais 

m corticosteroides 

m diazóxido 

m estrogênios 

m fármacos tireoidianos de reposição 

m fenitoína 

= fenotiazinas 

m isoniazida 

m rifamicinas 

m simpaticomiméticos 


Gliburida 


Gliburida é uma sulfonilureia de segunda geração fabricada como comprimidos (Diabeta, Micronase) e comprimidos micronizados 
(Glynase) de várias dosagens. E normalmente tomada em dose única no café da manhã. 


Gliburida também vem em comprimidos de combinação com metformina (Glucovance) para uso em situações em que a 
gliburida e a dieta não fornecem controle suficiente sobre a glicemia. Essa combinação é dada como comprimidos orais uma ou 
duas vezes ao dia com as refeições. A dosagem é gradualmente aumentada por um período de duas semanas para alcançar a dose 
mínima eficaz para controle da glicemia. Esse fármaco deve ser armazenado em contentores resistentes à luz. Uma 
tiazolidinediona pode também ser usada com esse tratamento de combinação para pacientes que necessitam de controle glicêmico 
adicional. 


Tolazamida 

Tolazamida é uma sulfonilureia de primeira geração. É receitada como comprimidos para controlar o diabetes do tipo 2 de brando 
a moderadamente grave. Como as outras sulfonilureias, é geralmente tomada como uma dose única no café da manhã. 
Tolbutamida 

Tolbutamida é outra sulfonilureia de primeira geração. É fabricada como comprimidos orais. Tolbutamida oral pode ser tomada em 
dose única no café da manhã ou em doses divididas ao longo do dia. 


Inibidores da Alfaglicosidase 


Os inibidores da alfaglicosidase lentificam a digestão dos glicídios (carboidratos). Isso resulta em um menor aumento dos níveis de 


Bo cê 


glicose após as refeições. Como com os outros antidiabetogênicos orais, é importante individualizar as doses e monitorar a 
glicemia quando da tomada desses fármacos. 


Os inibidores da alfaglicosidase bloqueiam a ação das alfaglicosidases, enzimas que convertem glicídios em glicose no intestino 
delgado. Ao bloquear essas enzimas, a degradação de glicídios em glicose e em outras oses é alentecida. Isso reduz a glicemia após 
as refeições. 


Como os inibidores da alfaglicosidase agem de modo diferente das sulfonilureias, insulina ou metformina, os efeitos desses 
inibidores são aditivos quando tomados com esses fármacos. Os inibidores da alfaglicosidase podem também interagir com outros 
fármacos. 

m Tomar esses fármacos com digoxina pode reduzir o nível de digoxina no organismo. 

m As preparações de enzimas digestivas (como as que contêm amilase ou pancreatina) ou os adsorventes intestinais (carvão 
vegetal) podem reduzir os efeitos dos inibidores da alfaglicosidase. 

Tomar inibidores da alfaglicosidase com alguns fármacos pode resultar em hipoglicemia. Esses fármacos incluem: 

ácido nicotínico 
m bloqueadores dos canais de cálcio 
m contraceptivos hormonais 
m corticosteroides 
m estrogênios 
m fenitoína 
m fenotiazina 
= isoniazida 
m produtos tireoidianos 
m simpaticomiméticos 
m tiazidas 

Os inibidores da alfaglicosidase não são recomendados para pacientes com cirrose, doença inflamatória intestinal ou doenças 
intestinais crônicas. 


Acarbose 


Acarbose (Precose) está disponível por prescrição como comprimidos. E usada para baixar a hiperglicemia como um adjuvante à 
dieta no tratamento do diabetes do tipo 2. Pode ser usada em combinação com sulfonilureias, insulina ou metformina. Nessas 
combinações, acarbose produz um efeito aditivo. Isso pode aumentar o risco de hipoglicemia. 


As doses de acarbose devem ser individualizadas para cada paciente. E geralmente tomada três vezes/dia no início de cada 
refeição. 


Miglitol 


Miglitol (Glyset) é vendido por prescrição como comprimidos. Ele pode ser usado como um adjuvante à dieta ou em combinação 
com uma sulfonilureia quando a dieta sozinha não é eficaz. Esse fármaco é geralmente tomado três vezes/dia no início de cada 
refeição. 


Meglinitidas 


Meglinitidas são derivadas de aminoácidos. Esses fármacos agem aumentando a secreção de insulina. Eles estimulam as células 
beta das ilhotas pancreáticas a produzir insulina. A quantidade de insulina liberada depende da glicemia e diminui se os níveis de 
glicose são baixos. 


Esses fármacos podem interagir com outros medicamentos. Os seguintes medicamentos podem reduzir os efeitos 
hipoglicemiantes: 
m bloqueadores dos canais de cálcio 
m corticosteroides 
m estrogênios 
m produtos tireoidianos 
m simpaticomiméticos 
m tiazidas 
Alguns fármacos tomados com meglinitidas podem aumentar os efeitos hipoglicemiantes, incluindo: 
AINEs 
betabloqueadores não seletivos 


E cumarina 
= IMAOs 
m salicilatos 


Meglinitidas não devem ser tomadas durante a gravidez. Elas devem ser cuidadosamente monitoradas em pacientes com doença 
hepática ou renal. As reações adversas às meglinitidas que são diferentes de outros antidiabetogênicos orais incluem: 
m bronquite 
m dor nas costas 
a dor de cabeça 
m rinite 
m infecção da parte superior do aparelho respiratório 


Nateglinida 


Nateglinida (Starlix) é fabricada como comprimidos para ser empregada sozinha ou em combinação com metformina ou uma 
tiazolidinediona. Esse fármaco é normalmente tomado três vezes/dia até 30 min antes das refeições. 


Repaglinida 


Repaglinida (Prandin) é receitada como comprimidos. Pode ser empregada sozinha ou se necessário em combinação com 
metformina ou tiazolidinedionas. O tratamento tem de ser individualizado para cada paciente. Dependendo do padrão de refeição 
do paciente, esse fármaco pode ser tomado sozinho, duas, três ou quatro vezes/dia. Os comprimidos são tomados dentro de 15 min 
de uma refeição. 


Tomar repaglinida com inibidores de CYP450 (como cetoconazol ou claritromicina) pode aumentar os níveis de repaglinida no 
organismo. 


Tiazolidinedionas 


Tiazolidinedionas atuam melhorando a sensibilidade à insulina. Para as tiazolidinedionas agirem, a insulina tem de estar presente 
no organismo. Esses fármacos aumentam a sensibilidade à insulina nas células musculares e adiposas. Elas são empregadas como 
adjuvantes à dieta e ao exercício no tratamento do diabetes do tipo 2. Tiazolidinedionas podem também ser usadas em combinação 
com metformina, insulina ou uma sulfonilureia se dieta e exercício não fornecerem controle suficiente da glicemia. 


Pacientes em uso de tiazolidinedionas devem ter seus níveis hepáticos de enzimas monitorados de tempos em tempos. Esses 
fármacos têm de ser empregados com cautela em pacientes que tenham tido icterícia enquanto em uso de troglitazona. Por causa 
do potencial de retenção hídrica quando da tomada desses fármacos, eles não são recomendados para pacientes com falência 
cardíaca grave. 


Tiazolidinedionas podem interagir com outros medicamentos. 


Os níveis de tiazolidinedionas podem estar diminuídos quando tomadas com atorvastatina por sete dias ou mais. 


Cetoconazol pode aumentar os níveis sanguíneos de tiazolidinedionas. 

As reações adversas às tiazolidinedionas que diferem das de outros antidiabetogênicos orais incluem: 
m dor de cabeça 

m dor nas costas 

m diarreia 

m edema 

m sinusite 

m infecções da parte superior do aparelho respiratório 

= ganho de peso 


Pacientes tomando tiazolidinedionas deveriam ser vigiados cuidadosamente para sinais e sintomas de falência cardíaca. 
Tiazolidinedionas podem causar ou piorar a falência cardíaca congestiva. 


Pioglitazona 


Pioglitazona (Actos) é fabricada como comprimidos orais de prescrição. É tomada uma vez/dia com ou sem refeições. É também 
fabricada como comprimidos em combinação com metformina (Actoplus Met) ou glimepirida (Duetact). 


Rosiglitazona 


Rosiglitazona (Avandia) está disponível por prescrição como comprimidos. Pode ser tomada como dose única ou duas vezes/dia, 
com ou sem alimento. 


Rosiglitazona também é fabricada como comprimidos em combinação com glimepirida (Avandaryl) ou com metformina 
(Avandamet). Rosiglitazona e metformina são tomadas uma ou duas vezes/dia. Uma dose baixa é dada no começo, e a dose é 
aumentada de modo gradual até a dose mínima eficaz. Isso reduz as reações adversas GI. Pacientes tomando essa combinação de 
fármacos têm riscos aumentados de falência cardíaca congestiva e de acidose láctica. 


Exenatida 
Exenatida (Byetta) é usada para tratar pacientes com diabetes do tipo 2 que estão tomando metformina, uma sulfonilureia, ou 
ambas. Esse fármaco não deve ser dado a pacientes com diabetes do tipo 1. 


Exenatida é fabricada como solução injetável em uma caneta pré-carregada. E dada por injeção SubQ na coxa, abdome ou 
braço. A injeção é dada duas vezes/dia 1 h antes das refeições matinais e noturnas. Esse fármaco deve ser armazenado em 
refrigerador. 


Exenatida tem várias ações no organismo, incluindo: 


estimulação da produção de insulina 


bloqueio da liberação de glucagon após as refeições 


alentecimento do esvaziamento gástrico 


Exenatida pode interagir com outros fármacos. 

m Por causa de seus efeitos sobre o esvaziamento gástrico, exenatida pode afetar a absorção de alguns fármacos orais como 
acetaminofeno, antibióticos ou contraceptivos hormonais. Esses fármacos devem ser tomados pelo menos uma hora antes de 
exenatida. 

= Tomar exenatida com sulfonilureias pode aumentar o risco de hipoglicemia. 


As reações adversas mais comuns à exenatida incluem: 
m diarreia 
a vertigem 
m dor de cabeça 
m sensação de nervosismo 
m náuseas 


m vômitos 


Exenatida (Byetta) é um novo medicamento sintético para tratar o diabetes do tipo 2. Cientistas, ao estudarem os hormônios, 
descobriram que o peptídio exendina-4 encontrado na saliva do heloderma (lagarto venenoso do deserto do oeste dos EUA) era 
capaz de baixar a glicemia. Com base em suas pesquisas, exendina-4 sintética é produzida e empregada para alcançar o mesmo 
efeito. 
= É primeira de uma nova classe de fármacos chamada de mimetizadores de incretina, que ajudam o organismo a sintetizar a 

quantidade certa de insulina no tempo certo. 
= É usada com metformina e/ou medicações da família das sulfonilureias, como gliburida e glipizida. 
a Exenatida estimula o pâncreas a secretar insulina quando há hiperglicemia. 
= O fármaco também alentece o esvaziamento gástrico e pode diminuir o apetite do paciente. 

a Exenatida está disponível apenas como injeção. 


COMO FUNCIONA 





Como o Glucagon Aumenta os Níveis de Glicose 


Quando o organismo tem bastante glicogênio armazenado, o glucagon pode aumentar a glicemia em pacientes com 
hipoglicemia grave. O que acontece é fácil de acompanhar (ver Figura 12.2). 


1. Inicialmente, o glucagon estimula a enzima adenilato ciclase na célula hepática. 
2. A adenilato ciclase a seguir converte adenosina trifosfato (ATP) em adenosina monofosfato cíclica (CAMP). 


3. Esse produto começa uma série de reações chamada de glicogenólise (a degradação do glicogênio, a forma de 
armazenamento da glicose) que resulta na formação de uma molécula de glicose fosforilada. 


4. Nessa forma fosforilada, a molécula de glicose volumosa não passa pela membrana citoplasmática. 


5. O fígado remove o fosfato da glicose fosforilada (glicose 6-fosfato). Isso permite à glicose penetrar na corrente sanguínea, 
aumentando a glicemia para as necessidades energéticas de curto prazo. 


Glicose sérica 


Glicose-b-fstitase 


irase "4 Glicose--fos fato 
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Figura 12.2 Como o glucagon eleva a glicemia. (De Clinical Pharmacology Made Incredibly Easy. 2nd ed. Philadelphia, PA: 
Lippincott Williams & Wilkins; 2005.) 


Glucagon 


Glucagon (GlucaGen, Glucagon Emergence Kit) é um agente hiperglicemiante usado para aumentar a glicemia. O fármaco é 
empregado: 


m para tratamento de emergência de hipoglicemia grave 
m para reduzir a motilidade GI durante exame radiológico do aparelho GI. 

No organismo, o glucagon é um hormônio normalmente produzido pelas células alfa das ilhotas de Langerhans do pâncreas. Ele 
atua regulando a taxa de produção de glicose. Existem três principais processos afetados pelo glucagon: 
m glicogenólise, o processo de converter glicogênio de volta a glicose no fígado 
m gliconeogênese, a formação de glicose a partir de lactato, glicerol e certos aminoácidos 
m lipólise, a liberação de ácidos graxos do tecido adiposo para conversão em glicose 
Esses processos permitem ao organismo regular a glicemia e o metabolismo. 

Glucagon é administrado por injeção SubQ IM ou IV. É fabricado como um pó para injeção em frascos de uso único ou seringas 
descartáveis com diluentes. O glucagon tem de ser reconstituído antes do uso. A solução reconstituída tem de ser empregada 
imediatamente. 


Glucagon pode interagir com anticoagulantes orais, aumentando a tendência ao sangramento. 


ESTROGÊNIOS 


O organismo naturalmente produz dois hormônios femininos: estrogênio e progesterona. Esses hormônios desenvolvem e mantêm 
o sistema reprodutor feminino. Estrogênios e progestinas são substâncias que mimetizam os efeitos fisiológicos desses hormônios 
de ocorrência natural. 

Estrogênios são usados terapeuticamente para corrigir os estados de deficiência de estrogênio e para impedir a gravidez, 
juntamente com as progestinas, nos contraceptivos hormonais. Eles podem ser sintéticos ou produzidos a partir de fontes naturais. 
Estrogênios são receitados em várias situações diferentes: 


m para tratamento de reposição hormonal em mulheres após a menopausa para aliviar os sintomas causados pela perda da função 
ovariana 

m para terapia de reposição hormonal em mulheres com falência ovariana primária ou hipogonadismo feminino (uma condição na 
qual a secreção hormonal é reduzida) 

m para tratamento de reposição hormonal em mulheres que tiveram os ovários removidos cirurgicamente (castração feminina) 

m para paliativo do tratamento do câncer de mama avançado inoperável em mulheres após a menopausa e câncer de próstata em 
homens 
A maneira como os estrogênios atuam sobre o organismo não é claramente entendida. Acredita-se que aumentem a síntese de 

DNA, RNA e proteínas em tecidos da mama, aparelho urinário e órgãos genitais. Estrogênios sintéticos são metabolizados 

lentamente no fígado e em outros tecidos. Como resultado, quando tomados oralmente, podem ter uma potência maior que os 

estrogênios naturais. 


Há relativamente poucas interações de fármacos com os estrogênios. 


m Estrogênios podem diminuir os efeitos dos anticoagulantes, aumentando o risco de coágulos sanguíneos. 
m Antibióticos, barbituratos, carbamazepina, fenitoína, primidona e rifampicina reduzem a eficácia dos estrogênios. 


E) TENHACAUTEIA 


Reações Adversas aos Estrogênios 





As reações adversas comuns aos estrogênios incluem: 


m cólicas e borborismo abdominal 
= dor ou sensibilidade na mama 
m perda de cabelo 

dor de cabeça 

hipertensão 

náuseas brandas ou vômitos 


As reações adversas graves incluem: 


= tromboembolia (bloqueio de vaso sanguíneo por um coágulo de sangue) 
= tromboflebite (inflamação de veia associada à formação de coágulo) 


m Estrogênios interferem com a absorção do ácido fólico da alimentação, o que pode levar a uma deficiência dessa vitamina. 
m Estrogênios podem interferir com a eficácia do tamoxifeno quando esses dois fármacos são tomados juntos. 


Estrogênios devem ser evitados por pacientes com as seguintes condições: 
m gravidez conhecida ou suspeita 
m sangramento genital anormal 
m câncer de mama (exceto para cuidado paliativo) 
= neoplasia dependente de estrogênio (crescimento de células anormais) 
m tromboflebite ou distúrbios ttomboembólicos 


Substâncias Estrogênicas Conjugadas 


Alguns estrogênios conjugados (Premarin) contêm uma mistura de estrogênios equinos de fontes naturais. Outros estrogênios 
conjugados (Cenestin, Enjuvia) são sintéticos. Ambos estão disponíveis por prescrição em comprimidos. 


O estrogênio conjugado é receitado para tratamento de reposição hormonal e para cuidado paliativo de pacientes com câncer 
metastático de mama ou de câncer prostático. 


Para tratar os sintomas da menopausa e para prevenir a osteoporose, os pacientes devem tomar a menor dose oral possível que 
reduza os sintomas. Os comprimidos são geralmente tomados uma vez/dia. Podem ser tomados de modo contínuo sem interrupção 
ou em ciclos (p. ex., 25 dias sim e 25 dias não). Para outras condições, os comprimidos podem ser tomados em ciclos (três 
semanas sim e uma semana não). Os comprimidos devem ser armazenados à temperatura ambiente. 


INES Os comprimidos de Premarin vêm em uma gama de cores. Você deve saber que cada dosagem corresponde a 
uma dada cor, pois isso o ajudará a evitar erros quando retirar o produto da prateleira e colocá-lo no balcão. Por exemplo, 
comprimidos de Premarin de 1,25 mg são amarelos, e os comprimidos de 0,625 mg são marrons. Se você conhece a 


diferença, não os confundirá quando da manipulação das prescrições. 


Premarin é assim chamado por causa da fonte de seu estrogênio: a urina de égua (em inglês, mare) grávida. Quando as éguas 
estão grávidas, suas urinas são coletadas em um copo de borracha. O uso de éguas grávidas para esse fim incitou preocupações 
sobre seu tratamento devido à falta de mobilidade dos animais durante o período de coleta. 


Outras fontes de estrogênios conjugados, como estrogênios derivados de vegetais ou sintéticos, são também seguras e eficazes. 
Grãos de soja mexicana e inhame são alguns vegetais empregados para produzir estrogênios conjugados. Pacientes que estão 
preocupadas com Premarin podem abordar essas opções de tratamento alternativo com seus médicos. 


Estradiol 


Esse fármaco é vendido por prescrição em várias apresentações diferentes. Estradiol oral é tomado como comprimidos (Estrace, 
Gynodiol, Femtrace) de várias dosagens. Deve ser armazenado à temperatura ambiente em um contentor resistente à luz. 


COMO FUNCIONA 





Terapia de Reposição Hormonal e Doença Cardíaca 


O estrogênio que é tomado para a terapia de reposição hormonal em mulheres após a menopausa tem várias vantagens para a 
paciente, incluindo: 


m redução das ondas de calor de moderadas a graves (rubor e sudorese) 
m alívio da secura, coceira e queimação moderadas a graves ao redor da vagina 
m diminuição do risco de osteoporose (perda de massa óssea) 


Contudo, a terapia de reposição hormonal tem também várias desvantagens. Após um estudo de cinco anos, a Women's Health 
Initiative relatou riscos aumentados de infarto do miocárdio, derrame, câncer de mama, embolia pulmonar, trombose venosa 
profunda e demência em mulheres tratadas com estrogênios equinos conjugados e progesterona comparadas com as que 
receberam placebo. Em 2004, a U. S. Preventive Services Task Force manifestou-se contra o uso de estrogênios e progestinas 
para prevenir a doença coronariana em mulheres saudáveis. 


Como resultado, a FDA e o American College of Obstetricians and Gynecologists recomendam que as mulheres que escolhem 
a terapia de reposição hormonal para os sintomas da menopausa usem esses fármacos com a duração mais curta possível e nas 
doses mais baixas possíveis. 


Algumas formulações de estradiol são absorvidas pela pele, incluindo: 
m adesivo transdérmico (Alora, Vivelle, Climara, Menostar, Estraderm) 
m gel (Elestrin, EstroGel, Divigel) 
= emulsão (Estrasorb) 
= spray (Evamist) 


O estradiol transdérmico é fabricado como um adesivo com taxas variáveis de liberação. Pode ser aplicado no abdome, parte 
superior interna da coxa, braço, nádegas ou parte externa do quadril. O adesivo é substituído uma a duas vezes/semana, 
dependendo do produto. Não deve ser exposto à luz solar. Natação, banho ou sauna podem afetar a liberação do medicamento. 


As formas em gel e emulsão de estradiol são ambas aplicadas na pele limpa e seca das coxas. Essas formas vêm em folhas de 
embalagem de alumínio de dose única. Os pacientes devem evitar lavar a pele pelo menos 1 h após a aplicação. 


Além das reações adversas dos outros estrogênios, o gel, o spray e a emulsão de estradiol podem causar irritação ou erupção 
cutâneas. 


INESME Protetores solares podem interferir na ação do gel ou da emulsão de estradiol. Esses produtos não devem ser 
usados juntos. 


Estradiol é também fabricado em várias formas para uso vaginal. Essas formas são usadas para tratar atrofia da vulva e da 
vagina, incluindo sintomas como secura, queimação e coceira. 
= Acetato de estradiol vem em anel vaginal (Estring, Femring). É usado no tratamento de sintomas de moderados a graves da 
menopausa, incluindo sintomas vasomotores e atrofia da vulva e da vagina. O anel permanece no local por três meses após a 
colocação. 


m Creme vaginal de estradiol (Estrace) pode ser usado diariamente no início. Contudo, seu uso deve ser reduzido para uma a 
três vezes/semana assim que os sintomas melhorem. 

= Comprimidos vaginais de estradiol (Vagifem) são colocados usando um aplicador. No início, eles são colocados uma vez/dia 
durante duas semana. Depois, são usados duas vezes/semana. 

m Cipionato de estradiol em óleo (Depo-Estradiol) é fabricado em frascos para injeção. Deve ser dado por injeção IM. Esse 
fármaco é empregado para tratar hipogonadismo e sintomas vasomotores de moderados a graves associados à menopausa. Para 
tratamento da menopausa, é recomendado o uso cíclico a curto prazo, com injeções dadas a cada três a quatro semanas. O uso 
desse fármaco deve ser reavaliado a cada três a seis meses. 

= Valerato de estradiol em óleo (Delestrogen) é dado por injeção. É normalmente administrado por injeção IM profunda no 
quadrante superior externo do músculo glúteo. A cada três a seis meses, a paciente e o médico devem avaliar a continuação ou 
o começo da redução desse fármaco. 


Estropipato 


Estropipato (Ogen) é derivado de substâncias naturais. E usado para tratar sintomas moderados a graves associados à menopausa. 
Esse fármaco é vendido por prescrição como comprimidos de várias dosagens. Um comprimido é tomado diariamente em um ciclo 
(três semanas sim e uma semana não). Após três a seis meses, a paciente deve tentar diminuir ou parar o medicamento. 


Estrogênios Esterificados 


Estrogênios esterificados (Menest) estão disponíveis por prescrição como comprimidos recobertos por película. Como com os 
outros estrogênios, a paciente deve tomar a menor dose que controlaria os sintomas. O fármaco é geralmente tomado em ciclos de 
três semanas com interrupção de uma semana. 


Tomar estrogênios esterificados com dantroleno ou fármacos hepatotóxicos pode aumentar o risco de toxicidade hepática. 


Contraceptivos Hormonais 


Muitos contraceptivos hormonais são combinações dos hormônios estrogênio e progestinas. Alguns contêm apenas progestinas. 


Contraceptivos hormonais são usados regularmente para evitar a gravidez. Esses fármacos têm várias ações sobre o organismo. 


= Eles bloqueiam a liberação dos óvulos dos ovários (ovulação). 
a Eles modificam o revestimento uterino para impedir a implantação (união do óvulo fertilizado à parede uterina). 
m Eles espessam o muco cervical (muco na abertura do útero), bloqueando a penetração dos espermatozoides. 


O uso de contraceptivos hormonais pode fornecer benefícios à saúde não relacionados com a contracepção. Alguns desses 

benefícios incluem: 

= regulação do ciclo menstrual e diminuição da perda sanguínea 

m diminuição da probabilidade de anemia ferropriva 

= redução da dismenorreia (menstruação dolorosa) 

m diminuição do risco de desenvolver cistos ovarianos e gravidezes ectópicas 

a redução da probabilidade de doença fibrocística da mama, doença inflamatória pélvica, câncer endometrial e câncer ovariano 

= ajuda na manutenção da densidade óssea 

m redução dos sintomas de endometriose (uma condição na qual o tecido endometrial cresce para fora da cavidade uterina e que 
pode causar infertilidade, dismenorreia e dor pélvica) 


Além disso, alguns contraceptivos orais podem também ajudar a reduzir a acne em mulheres acima dos 15 anos. 


INES Fumar aumenta o risco de sérios efeitos cardiovasculares relacionados com os contraceptivos hormonais. O risco 
aumenta especialmente para grandes fumantes após os 35 anos. 


Muitos contraceptivos hormonais são tomados oralmente como comprimidos. A combinação de estrogênio e progestinas nesses 
contraceptivos orais pode levar a reações adversas, dependendo do equilíbrio desses hormônios. O ajuste do equilíbrio de 
estrogênio e progestinas pode minimizar alguns desses efeitos. 


Há muitos diferentes nomes patenteados de contraceptivos orais que contêm estrogênios e progestinas. Eles diferem na 
quantidade de estrogênio que contêm e em como as doses de estrogênio são dadas durante o ciclo menstrual. 


Contraceptivos orais monofásicos fornecem uma dose constante de estrogênio e progestinas por 21 dias do ciclo menstrual. 
Após os 21 dias, sete dias são pulados. Algumas embalagens incluem um placebo ou um suplemento de ferro nesses dias. As 


combinações de fármacos monofásicos incluem: 

m etinil estradiol e noretindrona (Brevicon, Modicon, Necon 0.5/35, Nortrel 0.5/35, Necon 1/35, Norinyl 1+35, Nortrel 1/35, 
Ortho-Novum 1/35, Ovcon 35, Zenchent, Ovcon 50, Balziva) 

m etinil estradiol e acetato de noretindrona (Junel 21 1/20, Loestrin 21 1/20, Microgestin 1/20, Junel 21 1.5/30, Loestrin 21 1.5/30, 
Microgestin 1.5/30) 

m etinil estradiol e acetato de noretindrona tendo os dias de 25 a 28 com ferro (Loestrin 24 Fe 1/20, Junel Fe 1/20, Microgestin Fe 
1/20) 

m etinil estradiol e noretindrona tendo os dias de 22 a 28 com ferro (Loestrin Fe 1/20, Loestrin Fe 1.5/30, Junel Fe 1.5/30, 
Microgestin Fe 1.5/30, Femcon Fe) 

m etinil estradiol e diacetato de etinodiol (Kelnor 1/35, Zovia 1/35E, Zovia 1/50E) 

m etinil estradiol e norgestrel (Lo/Ovral, Cryselle, Low-Ogestrel, Ogestrel 0.50/50, Ovral) 
etinil estradiol e norgestimato (Ortho-Cyclen, MonoNessa, Previfem Sprintec) 
etinil estradiol e desogestrel (Ortho-Cept, Apri, Desogen, Reclipsen, Solia) 
etinil estradiol e drospirenona (Y AZ, Yasmin) 

m etinil estradiol e levonorgestrel (Alesse, Aviane, Lessina, Levlite, Lutera, Sronyx, Levlen, Levora, Nordette, Portia, Lybrel); para 
regime de ciclo prolongado (Jolessa, Quasense, Seasonale) 

m mestranol e noretindrona (Necon 1/50, Norinyl 1+50, Ortho-Novum 1/50) 


Os contraceptivos orais bifásicos contêm duas formulações diferentes durante o ciclo menstrual. Durante os dez primeiros dias, 
é dada uma dose menor de progestina. A dose de progestina é aumentada para o restante do ciclo. A quantidade de estrogênio 
permanece constante, com um período de sete dias sem estrogênio. A combinação bifásica mais comum de fármacos é etinil 
estradiol e noretindrona (Ortho-Novum 10/11, Necon 10/11). Etinil estradiol e levonorgestrel (Seasonique) são uma combinação 
bifásica de fármacos para um regime de ciclo prolongado. Etinil estradiol e desogestrel (Kariva, Mircette) fazem uma combinação 
característica de comprimidos para os dias de 1 a 21, seguida por comprimidos de placebo nos dias 22 e 23 e pelo tratamento com 
comprimidos de estrogênio para os dias 24 a 28. 


Os contraceptivos orais trifásicos contêm quantidades variáveis de progestina por todo o ciclo de 21 dias. A quantidade de 
estrogênio permanece a mesma ou muda, dependendo da formulação específica. As embalagens geralmente incluem pílulas 
codificadas por cor para cada fase do ciclo. Elas podem ser acondicionadas para ciclos de 21 ou 28 dias. Isso depende de se pílulas 
que são inativas ou que contêm ferro são incluídas para a pausa de sete dias. As combinações trifásicas mais comuns de fármacos 
incluem: 
etinil estradiol e noretindrona (Ortho-Novum 77/7/7, Necon 7/7/7, Nortrel 7/7/7, Aranelle, Leena, Tri-Norinyl) 
etinil estradiol e acetato de noretindrona (Tri-Legest) 


etinil estradiol e acetato de noretindrona com ferro do dia 22 ao 28 (Estrostep Fe, Tri-Legest Fe, Tilia Fe) 
m etinil estradiol e norgestimato (Ortho Tri-Cyclen, TriNessa, Tri-Previfem, Tri-Sprintec, Ortho Tri-Cyclen Lo) 
m etinil estradiol e desogestrel (Velivet, Cesia, Cyclessa) 
m etinil estradiol e levonorgestrel (Triphasil, Enpresse, Trivora) 
Noretindrona (Micronor, Camila, Errin, Jolivette, Nora-BE, Nor-QD) é um contraceptivo apenas com progestina. É às vezes 
referida como a “minipílula”. Esse fármaco é seguro para mulheres que estão amamentando pois não afeta a produção de leite. 
Noretindrona é fabricada como comprimidos em uma embalagem para 28 dias. Os comprimidos são tomados por todo o ciclo 
menstrual, sem pausa entre as caixas. Esse produto é mais eficaz quando as pacientes tomam um comprimido na mesma hora todo 
dia sem esquecer nenhuma dose. A gravidez é mais provável de ocorrer quando as doses são tomadas atrasadas. Como esse 
contraceptivo não contém estrogênio, ele causa menos reações adversas que os outros contraceptivos orais. 


Contraceptivos de Emergência 


Alguns contraceptivos hormonais são planejados para impedir a gravidez somente após o coito não protegido ou em situações em 
que se sabe que os contraceptivos falharam ou se suspeita que falharam. Esses fármacos são às vezes referidos como 
contraceptivos de emergência. Contudo, eles não são eficazes se a paciente já está grávida. Acredita-se que os contraceptivos de 
emergência atuem impedindo a ovulação ou a fertilização do óvulo. Eles também podem impedir o processo de implantação. 
Levonorgestrel (Plan B) é usado para impedir a gravidez após o coito não protegido. É fabricado como comprimidos orais. Esse 
fármaco é aprovado para venda livre para mulheres de 18 anos ou mais. Um comprimido é tomado dentro das 72 h do coito não 
protegido. Um segundo comprimido é normalmente tomado 12 h depois. O tratamento é mais eficaz quanto mais cedo for iniciado. 


PROGESTINAS 


Progestinas são fármacos que atuam no organismo do mesmo modo que o hormônio feminino de ocorrência natural, a 
progesterona. A progesterona é produzida pelos ovários, pela placenta (durante a gravidez) e pelas adrenais. Ela regula o ciclo 
menstrual e ajuda a preparar o organismo para a gravidez. 


m Os níveis de progesterona se alteram durante o ciclo menstrual. Níveis aumentados de progesterona atuam preparando o útero 
para a implantação do óvulo fertilizado. Se a gravidez não ocorre, os níveis de progesterona diminuem, levando à menstruação. 

m Durante a gravidez, a progesterona atua com o estrogênio para suprimir a ovulação. Ela também estimula o crescimento das 
glândulas mamárias. 


As progestinas podem ser naturais ou sintéticas. As progestinas sintéticas são usadas no tratamento das seguintes condições: 


m amenorreia (ausência de períodos menstruais) 
= endometriose 
m sangramento uterino 


Elas também são usadas sozinhas ou em combinação com estrogênio como contraceptivos orais. 


As progestinas podem interagir com outros fármacos e substâncias. 


= Aminoglutetimida ou rifampicina podem diminuir a eficácia das progestinas. 
= Progestinas podem aumentar os níveis de cafeína. 
a Fumar durante o uso de progestinas pode aumentar o risco de efeitos cardiovasculares adversos. 


Medroxiprogesterona 


Esse fármaco é empregado no tratamento da amenorreia secundária e do sangramento anormal do útero. Pode ser empregada para 
reduzir a possibilidade de hiperplasia endometrial (um espessamento anormal do revestimento do útero). Medroxiprogesterona é 
fabricada em comprimidos (Provera). Está também disponível em injeção para contracepção (Depo-subQ Provera, Depo-Provera). 
Essa injeção é dada em intervalos de três meses. 


y TENHA CAUTELA 





Reações Adversas às Progestinas 


As reações adversas às progestinas incluem: 


acne 
alterações do fluxo menstrual 
amenorreia 

cloasma ou melasma (manchas na pele) 
depressão mental 

edema 


As reações adversas à medroxiprogesterona incluem: 


m sonolência 

= febre 

=m erupção 

= ganho ou perda de peso 


Essas reações são além das reações adversas comuns a todas as progestinas. 


Megestrol 


Comprimidos de megestrol são utilizados para o tratamento paliativo do câncer de mama e do endométrio. Esse fármaco é 
fabricado como uma suspensão oral (Megace). Megestrol é usado no tratamento da anorexia, caquexia (perda de peso corporal e de 
massa muscular) e perda de peso inexplicada em pacientes com AIDS. Esse fármaco pode interagir com dofetilida, aumentando o 
risco de toxicidade cardiovascular. 


Noretindrona 


Esse medicamento (Aygestin) está disponível apenas por prescrição. Os comprimidos são tomados diariamente, mas as doses 
variam de acordo com a condição específica que está sendo tratada e a resposta do paciente ao fármaco. 


Além de outras reações adversas comuns às progestinas, noretindrona pode causar náuseas e, em casos raros, reações 
hematológicas. Esse fármaco não deve ser empregado para fins de contracepção. 


Progesterona 


Progesterona é dada para impedir a hiperplasia do endométrio em mulheres após a menopausa que estejam tomando estrogênios 
conjugados. Pode também ser empregada para tratar a amenorreia secundária. Progesterona está disponível apenas por prescrição. 
E fabricada como cápsulas orais (Prometrium) e em frascos com óleo para injeção. 


As cápsulas orais são tomadas uma vez/dia à noite por dez a 12 dias. O medicamento contido nessas cápsulas é quimicamente 
idêntico à progesterona produzida nos ovários. 

Injeções de progesterona são aplicadas por seis a oito dias, e devem ser administradas pela via IM. A paciente pode sentir 
irritação no local da aplicação. 

A progesterona também está disponível como gel vaginal (Prochieve, Crimone) ou suplemento/supositório (Endometrin, First- 


Progesterone) para tratar amenorreia secundária. É usada em dias alternados até um total de seis doses. Essa forma de progesterona 
também parte do tratamento de fertilidade. 


FÁRMACOS HIPOFISÁRIOS 





Fármacos hipofisários são hormônios naturais ou sintéticos que mimetizam os hormônios produzidos pela hipófise. Esses 
fármacos consistem em dois grupos. 


= Fármacos da hipófise anterior mimetizam os efeitos dos hormônios produzidos pela hipófise anterior. Eles podem ser usados 
diagnóstica ou terapeuticamente para controlar a função de outras glândulas endócrinas, como a tireoide, as adrenais, os ovários 
e os testículos. 

m Fármacos da hipófise posterior podem ser empregados para regular o volume hídrico e estimular a contração do músculo liso em 
situações clínicas selecionadas. 


No BALCÃO 





Nomes Comerciais que Parecem Semelhantes 





Uma paciente está pegando sua receita para o tratamento de reposição hormonal. No passado, ela tomava Premarin e 
Prempro, mas agora seu médico receitou Premphase. Ela está curiosa acerca das diferenças em todos os produtos, pois os 
nomes lhe parecem bem semelhantes. O que você diria a ela? 


Como é uma nova prescrição, o farmacêutico deve aconselhar a paciente de modo adequado. Você pode lhe dizer que 
Premarin, Prempro e Premphase são semelhantes, já que todos contêm estrogênios conjugados. Prempro e Premphase são 
semelhantes, pois contêm estrogênios conjugados e medroxiprogesterona. Contudo, Prempro e Premphase são diferentes. 


A medroxiprogesterona está disponível como produto de um único componente? 


Sim, como um produto de um único componente é vendido com o nome patenteado de Provera. Assim, você verá que Prempro 
representa a junção de dois nomes comerciais, Premarin e Provera. Premphase, embora tenha os mesmos dois componentes 
ativos, contém duas “fases” diferentes de tratamento que envolvem uma fase de Premarin e uma segunda fase de Premarin e 
Provera. 


As principais ações adversas aos fármacos hipofisários são reações de hipersensibilidade. A maioria das outras reações adversas 
é específica do fármaco. 


Fármacos da Hipófise Anterior 


Os hormônios proteicos produzidos pela hipófise anterior regulam o crescimento, o desenvolvimento e as características sexuais. 
Eles fazem isso estimulando as ações de outras glândulas endócrinas. 


Os fármacos da hipófise anterior têm um efeito significativo sobre o crescimento e o desenvolvimento do organismo. O 
hipotálamo controla as secreções da hipófise. Por sua vez, a hipófise secreta hormônios que regulam as secreções ou as funções de 
outras glândulas. As concentrações de hormônios no sangue ajudam a determinar quão veloz ou lentamente esses hormônios são 
produzidos. Níveis hormonais aumentados interrompem a produção de hormônios; níveis diminuídos aumentam a produção e a 
secreção. 


Fármacos Adrenocorticotrópicos 


Fármacos adrenocorticotópicos, ou corticotropinas, são usados diagnosticamente para diferenciar falência primária ou secundária 
do córtex adrenal. Eles também podem ser usados para tratar insuficiência adrenal. 


No organismo, a corticotropina estimula o córtex adrenal a produzir glicocorticoides. Ela atua em receptores de ACTH nas 
células adrenocorticais. Por sua vez, essas células começam o processo de produção de glicocorticoides. 


As corticotropinas podem derivar de fontes naturais ou podem ser produzidas de modo sintético. As corticotropinas naturais 
derivam do porco ou de produtos suínos. Os pacientes com alergias à carne de porco ou a seus produtos não devem tomar 
corticotropinas. As corticotropinas podem bloquear o crescimento esquelético, de modo que têm de ser empregadas com muita 
cautela em crianças. 


Corticotropinas podem interagir com outros medicamentos. 


a Anticonvulsivantes, barbituratos e rifampicina aumentam o metabolismo de corticotropina, reduzindo seus efeitos. 

m Corticotropina pode aumentar a necessidade de fármacos antidiabetogênicos, porque afeta a glicemia. 

m Estrogênios podem aumentar o efeito da corticotropina. 

m Tomar corticotropina com AINEs ou salicilatos pode levar a sangramento GI. Esses fármacos não devem ser empregados juntos. 

m Corticotropina pode afetar o tempo de coagulação do sangue. É necessário monitoramento cuidadoso com anticoagulantes orais. 

m Tomar diuréticos com corticotropina pode aumentar a perda de potássio. 

= Administrar imunizações a uma pessoa tomando corticotropina aumenta o risco de complicações neurológicas e pode reduzir a 
resposta ao anticorpo. 


O uso a longo prazo de corticotropina pode causar a síndrome de Cushing (uma doença causada pela produção em excesso de 
certos glicocorticoides). Outros efeitos adversos incluem: 
m vertigem 
m retenção de sódio e de água 


Corticotropina Repositório 


Injeções de corticotropina repositório (H.P. Acthar Gel) são principalmente empregadas para fins diagnósticos da função 
adrenocortical. Contudo, esse fármaco pode ser usado terapeuticamente como anti-inflamatório ou imunossupressor em muitas 
doenças, como: 


m exacerbações agudas da esclerose múltipla 

m artrite reumatoide, espondilite ancilosante, osteoartrite ou bursite (como terapia adjuvante) 
m lúpus eritematoso sistêmico (como terapia de manutenção) 

m condições alérgicas que não respondem ao tratamento padrão 

m controle paliativo das leucemias 


Essa medicação por prescrição vem em frascos de múltiplas doses. A corticotropina repositório é administrada por injeção IM 
ou SubQ a cada 24 a 72 h. Contudo, não deve ser dada por injeção IV. A corticotropina repositório deve ser armazenada em 
refrigerador e aquecida à temperatura ambiente antes do uso. 


Cosintropina 


Cosintropina (Cortrosyn) é um hormônio ACTH sintético. É fabricada como pó para injeção. Vem em frascos com diluente e tem 
de ser reconstituída antes do uso. É normalmente dada por injeção IM ou IV direta quando usada como um teste rápido de triagem 
para a função adrenal. Pode também ser dada como infusão IV. 


Tomar estrogênios, anfetaminas e lítio com cosintropina pode afetar os resultados dos testes de função adrenal. As reações 
adversas à cosintropina são raras. 


INES Cosintropina tem menos probabilidade de causar uma reação alérgica do que as preparações de ACTH de fontes 
naturais. 


Hormônio do Crescimento 


O hormônio do crescimento é empregado para tratar deficiências do hormônio do crescimento hipofisário. Crescimento é um 
processo complexo que envolve crescimento ósseo, crescimento muscular e alterações metabólicas. No organismo, o hormônio do 
crescimento é normalmente secretado pela hipófise anterior. Ele regula o processo de crescimento até o início da fase adulta, 
quando o indivíduo para de crescer em altura. Uma deficiência desse hormônio hipofisário pode causar crescimento mais lento que 
o normal em crianças. 


O principal hormônio de crescimento disponível nos EUA é a somatoprina (Nutropin, Omnitrope, Saizen, Tev-Tropin, 
Genotropin, Norditropin, Humatrope, Serostim). É empregado para tratamento a longo prazo da deficiência de crescimento em 
crianças resultante de: 

m secreção inadequada de hormônio do crescimento 

m problemas renais crônicos antes de transplante renal 

m síndrome de Turner 

= síndrome de Prader-Willi 

m tamanho muito pequeno ao nascer (do que a média para a idade gestacional) sem crescer até aos dois anos 
m estatura pequena sem causa conhecida quando outras causas foram excluídas 


Ele também pode ser empregado para tratar adultos com uma deficiência de hormônio do crescimento, assim como crianças e 
adultos com lipoatrofia relacionada a AIDS (depleção dos estoques lipídicos, especialmente nos membros e bochechas). Crianças 
não devem ser tratadas com somatropina se seus ossos ainda estão em crescimento. 


Somatropina é um produto sintético produzido utilizando-se a tecnologia de DNA. Isso a faz estruturalmente idêntica ao 
hormônio do crescimento humano. Somatropina necessita de prescrição. E normalmente dada por injeção SubQ. Esse fármaco é 
fabricado como um pó em frascos de multidoses com um diluente, em um cartucho ou em uma caneta pré-carregada. 


Gonadotropinas 


Gonadotropinas são usadas no tratamento de várias condições: 


m criptorquidismo pré-puberal (falência de um ou dos dois testículos de descer para a bolsa escrotal) em meninos de quatro a nove 
anos 

= hipogonadismo (órgãos sexuais com baixa atividade) 

= anovulação (falência em ovular) 


Esses fármacos agem mimetizando a ação das gonadotropinas de ocorrência natural. No organismo, as gonadotropinas têm 
várias ações. 
m Influenciam a secreção dos hormônios sexuais, como os estrogênios. 
a Ativam o desenvolvimento das características sexuais secundárias. 
m Influenciam o ciclo reprodutor nos homens e nas mulheres por induzir a produção de espermatozoides e de óvulos. 

As gonadotropinas são contraindicadas em pacientes com disfunção tireoidiana ou renal, sangramento uterino anormal e 
fibromas ou cistos uterinos. Elas são também contraindicadas em grávidas e em homens com função hipofisária normal. Para esses 
fármacos não são conhecidas interações. As reações adversas às gonadotropinas incluem: 


m ginecomastia (desenvolvimento de mamas em homens) 
E aumento ovariano com dor e distensão abdominal 


Gonadotropina Coriônica Humana 
A gonadotropina coriônica humana (HCG) (Pregnyl, Ovidrel, Novarel) é fabricada como pó para injeção. É dada apenas por 
injeção IM. A dose depende da condição, da idade e do peso do paciente. Esse fármaco tem de ser reconstituído antes do uso. 


Esse fármaco não deve ser dado durante a gravidez. Deve ser usado com cautela em pacientes com asma, epilepsia, dor de 
cabeça e doença cardíaca ou renal. 


Menotropinas 


Menotropinas (Repronex, Menopur) são usadas para induzir a ovulação sozinha ou com a HCG. Esse fármaco pode também ser 
empregado para tratar hipogonadismo em homens. Vem como um pó liofilizado ou pellet em frascos com um diluente. São 
administradas por injeção IM ou SubQ na porção inferior do abdome. As doses têm de ser individualizadas para cada paciente. 


Tireotropina Alfa 


Tireotropina alfa (Thyrogen) é usada para testar os níveis de tireoglobulina (a matéria-prima que originará os hormônios 
tireoidianos) em pacientes com câncer de tireoide. Vem como um pó liofilizado para injeção. O pó tem de ser reconstituído 
imediatamente antes do uso com o diluente fornecido. 


Esse fármaco deve ser administrado apenas por injeção IM. Pode ser dado em duas doses a cada 24 h ou em três doses a cada 72 
h. 


Tireotropina alfa pode causar reações de hipersensibilidade que incluem urticária, erupção, coceira e rubor. 


Fármacos da Hipófise Posterior 


Os fármacos da hipófise posterior são produzidos no hipotálamo. Eles são armazenados na hipófise posterior, que, por sua vez, 
secreta todos os hormônios no sangue. 


Como as enzimas no aparelho GI podem degradar todos os hormônios proteicos, esses fármacos não podem ser dados 
oralmente. Os fármacos da hipófise posterior são dados por injeção ou spray intranasal. 


Os hormônios da hipófise posterior afetam: 
m a contração do músculo liso do útero, da bexiga e do aparelho GI 
= o equilíbrio hídrico pela reabsorção renal de água 
m a pressão sanguínea pela estimulação dos músculos das paredes arteriais 


Hormônio Antidiurético 


O hormônio antidiurético (ADH) é receitado para a terapia de reposição hormonal em pacientes com diabetes insípido neurogênico 
(uma perda excessiva de urina causada por uma lesão que interfere na liberação ou produção de ADH). O tratamento a curto prazo 
de ADH é indicado para o seguinte: 


m pacientes com diabetes insípido transitório após lesão ou cirurgia cerebral 
m tratamento por toda a vida para pacientes com deficiências hormonais idiopáticas 


Esse fármaco pode também ser empregado no tratamento da enurese noturna (urinar na cama). 


ADH atua aumentando adenosina monofosfato cíclico (CAMP). Isso aumenta a reabsorção renal de água. Altas doses de ADH 
estimulam a contração dos vasos sanguíneos, aumentando a pressão sanguínea. Deve ser tomado cuidado quando da administração 
de ADH em pacientes com doença coronariana ou renal. 


Vários fármacos podem causar interações com ADH. 

= Álcool, demeclociclina e lítio podem diminuir a atividade de ADH. 

m Clorpropamida, clofibrato, carbamazepina e ciclofosfamida aumentam a atividade de ADH. 

m Podem ocorrer efeitos sinérgicos quando anestésicos do tipo barbituratos ou cicloproprano são usados com ADH. Isso pode 
resultar em insuficiência coronariana ou arritmias. 


Dois tipos de ADH são a desmopressina e a vasopressina. As reações de hipersensibilidade são as reações adversas mais 
comuns ao ADH. Com ADH natural pode ocorrer anafilaxia após injeção. ADH natural também pode causar: 
= zumbidos 
= ansiedade 
m hiponatremia 
m proteinúria (proteína na urina) 
m ataques de eclâmpsia 
m dilatação pupilar (midríase) 
= edema transitório 


Reações adversas ao ADH sintético são raras. 


Acetato de Desmopressina 


Acetato de desmopressina é a droga de eleição para a deficiência de ADH a longo prazo. É também empregada para tratar enurese 
noturna primária. Esse fármaco está disponível como comprimidos orais (DDAVP, Desmopressin), como spray nasal (DDAVP, 
Desmopressin, Minirin, Stimate) e como injeção (DDA VP). 


Acetato de desmopressina tem uma duração de ação prolongada e causa relativamente poucas reações adversas. Ele reduz a 


diurese e promove a coagulação do sangue. 


Vasopressina 


Esse fármaco (Pitressin) é administrado por injeção SubQ ou IM. Para tratamento a curto prazo, a vasopressina eleva a pressão 
sanguínea em pacientes com hipotensão causada pela falta de tônus vascular. Ele também alivia a distensão gasosa após cirurgia. O 
efeito antidiurético do fármaco perdura de duas a seis h. 


As reações adversas temporárias à vasopressina são palidez cutânea, cólicas abdominais e náuseas. Essas reações podem ser 
minimizadas bebendo-se um a dois copos de água quando o fármaco é administrado. 


Ocitocina 


Ocitocina (Pitocin) é um hormônio que estimula o músculo liso do útero e da mama. Ela tem vários empregos relacionados com a 
gravidez e o parto, tais como: 


= indução do trabalho de parto e completar os abortos incompletos 

m tratamento de pré-eclâmpsia, eclâmpsia e ruptura prematura das membranas 
m controle do sangramento e do relaxamento uterino após o parto 

m aceleração da redução do útero após o parto 

m estimulação da lactação 


Ocitocina é administrada por injeção. Para induzir o trabalho de parto, ela tem de ser administrada usando uma bomba de infusão 
IV. Inicialmente é dada uma pequena dose, que é gradualmente aumentada até as contrações do trabalho de parto estarem 
regulares. Para terapia pós-parto, a ocitocina é dada por infusão IV ou injeção IM. Esse fármaco é rapidamente absorvido. Os 
efeitos uterinos perduram por duas a três horas. Diferentes nomes patenteados de ocitocina requerem diferentes métodos de 
armazenamento. 


Alguns fármacos podem interagir com ocitocina. 


m Ciclofosfamida pode aumentar o efeito de ocitocina. 
= Usar vasopressores como anestésicos, efedrina ou metoxamina com ocitocina pode aumentar o risco de crise hipertensiva e 
ruptura pós-parto dos vasos sanguíneos cerebrais. 


As reações adversas à ocitocina incluem: 


m náuseas 
m vômitos 
m contrações intensas ou abruptas do útero 


FÁRMACOS TIREOIDIANOS E ANTITIREOIDIANOS 





Os fármacos que atuam na tireoide têm duas funções principais. Eles são empregados para corrigir as seguintes condições: 


m deficiência de hormônios tireoidianos (hipotireoidismo) 
m excesso de hormônios tireoidianos (hipertireoidismo) 


Fármacos Tireoidianos 


Os fármacos tireoidianos atuam como substitutos dos hormônios. Esses fármacos são empregados para: 


m tratar as muitas formas de hipotireoidismo 
m com fármacos antitireoidianos para prevenir a formação de bócio (aumento da tireoide) e hipotireoidismo 
m diferenciar entre hipotireoidismo primário e secundário durante testes diagnósticos 
m tratar carcinoma tireoidiano papilar ou folicular 
Os fármacos tireoidianos podem ser naturais ou sintéticos. Eles podem conter tri-iodotironina (T3), tiroxina (T4) ou ambos. Os 


fármacos tireoidianos naturais são produzidos a partir de tireoide animal. Os sintéticos são na verdade sais de sódio dos isômeros L 
dos hormônios. 


Os fármacos tireoidianos aumentam a taxa metabólica nos tecidos do organismo. Eles atuam no organismo das seguintes 
maneiras: 


m afetando o metabolismo proteico e glicídico 
m estimulando a síntese proteica 


= promovendo a gliconeogênese (a formação de glicose a partir de fontes não glicídicas, como lactato, glicerol e aminoácidos) 
= aumentando o uso dos estoques de glicogênio 


Os fármacos tireoidianos têm vários efeitos sobre o coração. Esses fármacos: 

a aumentam a frequência cardíaca 

= aumentam o débito cardíaco (a quantidade de sangue bombeada pelo coração a cada minuto) 

= podem aumentar a sensibilidade do coração às catecolaminas 

= aumentam o número de receptores beta-adrenérgicos no coração (a estimulação dos receptores beta no coração aumenta a 
frequência e a contratilidade cardíacas) 


Não apenas os fármacos tireoidianos afetam o metabolismo orgânico e do coração. Eles aumentam o fluxo de sangue para os 
rins. Esses fármacos aumentam a taxa de filtração glomerular (a quantidade de plasma filtrado pelos rins a cada minuto) em 
pacientes com hipotireoidismo, o que produz diurese. 


De modo não surpreendente, os fármacos tireoidianos interagem com vários medicamentos comuns. 

a Eles aumentam os efeitos dos anticoagulantes orais, aumentando a tendência a sangramento. 

m Colestiramina e colestipol reduzem a absorção de hormônios tireoidianos. 

m Tomar fármacos tireoidianos com digoxina pode reduzir os níveis séricos dessa última, aumentando o risco de arritmias ou de 
falência cardíaca. 

m Carbamazepina, fenitoína, fenobarbital e rifampicina aumentam o metabolismo dos hormônios tireoidianos, reduzindo sua 
eficácia. 

= Quando teofilina é administrada com fármacos tireoidianos, os níveis de teofilina podem aumentar. 

m Pacientes que estejam tomando estrogênio ou contraceptivos orais podem necessitar de doses aumentadas de hormônios 
tireoidianos. 


Extrato de Tireoide USP 


Extrato de tireoide USP (Bio-Throid, Armour Thyroid, Nature Thyroid) é um hormônio natural que contém T3 e T4. Esse 
medicamento de prescrição é fabricado em comprimidos e cápsulas de diferentes dosagens. Baixas doses são dadas no início, com 
dose crescente a cada duas a três semanas. Para fins diagnósticos, as doses são dadas por sete a dez dias. O fármaco é armazenado 
à temperatura ambiente. 
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Reações Adversas aos Fármacos Tireoidianos 


A maioria das reações adversas aos fármacos tireoidianos resulta de toxicidade. Elas podem afetar o sistema Gl, o sistema 
cardiovascular ou outras áreas do organismo. 


As reações adversas Gl incluem: 


m diarreia 

cólicas abdominais 
perda de peso 
apetite aumentado 


As reações adversas cardiovasculares incluem: 
m palpitações 

m sudorese 

m frequência cardíaca rápida 

m pressão sanguínea aumentada 

m angina 

arritmias 


Os sinais e sintomas gerais de doses tóxicas incluem: 


m dor de cabeça 
m tremor 

m insônia 

m nervosismo 

m febre 


m intolerância ao calor 
m irregularidades menstruais 


AIRAL O fármaco de nome patenteado Synthroid provém em uma gama de dosagens. É muito importante verificar duas 
vezes todas as prescrições para ter certeza de que a dosagem correta está sendo aviada. Por conveniência, o rótulo tem 
uma cor que se correlaciona com a cor do comprimido. 


Levotiroxina 


Levotiroxina (Levothroid, Levoxyl, Synthroid, Unithroid) é um hormônio sintético que contém T4. É o fármaco de eleição para a 
terapia de reposição hormonal e para a terapia de supressão do hormônio estimulante da tireoide. Esse fármaco necessita de 
prescrição. É fabricado como comprimidos de várias dosagens e como pó para injeção. A forma oral do fármaco é normalmente 
dada como uma dose diária única. Ele deve ser dado com o estômago vazio, pelo menos 30 a 60 min antes do café da manhã. Ele 
pode levar de quatro a seis semanas de tratamento regular para alcançar os efeitos máximos. 


Levotiroxina pode ser usada em recém-nascidos e crianças, com ajustes apropriados da dosagem. Contudo, ela tem de ser usada 
com cautela em pacientes idosos, em pacientes com doença cardiovascular e em pacientes com insuficiência adrenal. A absorção 
da levotiroxina administrada oralmente pode ser afetada por alimentos contendo fibras alimentares, farinha de soja, farelo de 
algodão e nozes. 


INES Synthroid pode ser receitado em miligramas (mg) ou microgramas (mcg). Por exemplo, a prescrição pode ser 
escrita como Synthroid 0,125 mg ou Synthroid 125 mcg. Embora as abreviações possam parecer semelhantes, elas 
representam dosagens muito diferentes. Quando aviar uma prescrição, verifique se o fármaco foi receitado em 
miligramas ou microgramas 


Liotironina 


Liotironina (Cytomel, Triostat) é um hormônio sintético que contém T3 e T4. Está disponível por prescrição como comprimidos 
ou frascos para injeção. As doses têm de ser individualizadas para cada paciente, de acordo com a sua resposta. Os comprimidos 
são normalmente tomados uma vez/dia. Uma preparação IV é vendida para tratamento do coma mixedematoso (uma condição 
séria relacionada ao hipotireoidismo). 


Liotrix 
Liotrix (Thyrolar) é um hormônio sintético que contém T3 e T4. É vendido como comprimidos de várias dosagens diferentes. Para 


começar, esse fármaco é dado em uma dose baixa. A dosagem é aumentada a cada duas ou três semanas. Doses muito baixas 
devem ser dadas a pacientes com angina de peito e idosos. Esse fármaco deve ser armazenado em refrigerador. 


Fármacos Antitireoidianos 


Uma gama de fármacos atua como fármacos antireoidianos ou antagonistas tireoidianos. Eles são geralmente empregados para 
tratar o hipertireoidismo (tireotoxicose). A doença de Graves (uma forma de hipertireoidismo) é responsável por 85% de todos os 
casos. 


Tioamidas 


Tioamidas bloqueiam a capacidade do iodo de se combinar com o aminoácido tirosina. Isso impede o organismo de formar os 
hormônios da tireoide. Tioamidas podem interagir com outras substâncias. 

= Tioamidas podem aumentar os efeitos dos anticoagulantes. 

= Tomar tioamidas com glicosídios cardíacos pode aumentar os níveis desses últimos. 

= Iodeto de potássio pode reduzir a eficácia das tioamidas. As doses podem necessitar de ajuste. 

= Alimentos contendo iodo, como o sal iodado e frutos do mar, podem alterar a eficácia das tioamidas. 


As principais reações adversas ao tratamento com tioamidas incluem: 
= granulocitopenia (baixos níveis de granulócitos, um tipo de leucócito) 
m reações de hipersensibilidade 
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Reações Adversas aos lodetos 


Os iodetos podem causar várias reações adversas: 


m paladares desagradáveis 
m salivação aumentada 
m edema doloroso das parótidas 


Em casos raros, o iodo IV pode causar uma reação aguda de hipersensibilidade. 


Metimazol 


Metimazol (Tapazole, Northyx) bloqueia o hormônio da tireoide por longos períodos. Portanto, metimazol é bem apropriado para a 
administração uma vez/dia a pacientes com hipertireoidismo de brando a moderado. O tratamento pode continuar por 12 a 
24 meses antes de ocorrer a remissão. 


Metimazol é vendido por prescrição como comprimidos orais em várias dosagens. As doses variam dependendo da gravidade da 
condição. Geralmente, a quantidade diária é dividida em três doses iguais. As doses são dadas em intervalos de oito horas. 


Metimazol pode causar hipoprotrombinemia (baixos níveis sanguíneos de protrombina) e sangramento. Como resultado, o 
tempo de protrombina do paciente deve ser cuidadosamente monitorado. 


Propiltiouracila 


Esse fármaco é geralmente empregado para melhoria rápida do hipertireoidismo grave em adultos e crianças. Ele pode ser 
empregado para reduzir o hipertireoidismo em preparação de cirurgia ou na terapia por iodo radioativo. Propiltiouracila é vendida 
por prescrição como comprimidos. A cada dia são dadas três doses iguais, com cerca de 8 horas de intervalo. O fármaco deve ser 
tomado com as refeições para evitar desconforto GI. 


lodetos 


Os iodetos atuam diminuindo a quantidade de hormônio tireoidiano no organismo. Eles podem ser usados em conjunção com a 
cirurgia de remoção da tireoide. 


Há poucas interações entre fármacos associadas aos iodetos. Contudo, eles podem interagir com lítio, causando hipotireoidismo. 


lodo Radioativo (lodeto de Sódio) 


O iodo radioativo é fabricado como cápsulas terapêuticas e solução oral de várias dosagens. As cápsulas de diagnóstico são 
também disponíveis. E importante usar luvas impermeáveis quando da manupilação do fármaco. A dose apropriada deve ser 
determinada por um sistema de calibração radioativa. 


O iodo radioativo diminui a secreção do hormônio ao destruir o tecido tireoidiano. Isso tem dois efeitos: 
m tireoidite aguda por radiação (inflamação da tireoide) 
m atrofia tireoidiana crônica gradual (diminuição do volume tireoidiano ao longo do tempo) 


A tireoidite aguda por radiação geralmente ocorre três a dez dias após a administração do iodo radioativo. A atrofia tireoidiana 
crônica pode levar vários dias para aparecer. 


lodo Estável (lodeto de potássio) 


O iodeto estável (SSKI) é usado como um adjuvante aos fármacos antitireoidianos para preparar para cirurgia de tireoide. E 
também usado para tratar a crise tireotóxica, uma condição relacionada com a produção excessiva de hormônios tireoidianos. E 
fabricado como uma solução. Para melhorar o paladar das soluções concentradas de iodo, elas podem ser diluídas em água ou suco 


de fruta. 


O iodeto de potássio inibe a síntese dos hormônios através do efeito de Wolff-Chaikoff. Nesse efeito, o excesso de iodo diminui 
a quantidade de hormônio tireoidiano produzido. A quantidade de hormônio liberado no organismo também é diminuída. O iodeto 
de potássio tem efeito dentro de 24 h; contudo, ele pode levar até 15 dias para produzir o efeito máximo. 


O iodeto de sódio pode ser usado antes da remoção cirúrgica da tireoide. Esse fármaco prepara a glândula para a cirurgia 
enrijecendo-a e diminuindo seu suprimento sanguíneo (vascularização). O iodo estável pode também ser usado após tratamento 


com iodo radioativo para controlar os sintomas de hipertireoidismo enquanto a radiação faz efeito. 


TESTE RÁPIDO 





Responda as seguintes questões de múltipla escolha. 
1. Quais dos seguintes fármacos mais provavelmente seria empregado no tratamento do diabetes do tipo 1? 
a. exenatida 
b. miglitol 
c. insulina lispro 
d. nateglinida 
2. Qual dos seguintes não é um fármaco da hipófise anterior? 
a. cosintropina 
b. tireotropina alfa 
c. menotropinas 
d. ocitocina 
3. Quando o glucagon mais provavelmente seria empregado? 
a. para baixar a glicemia em um paciente diabético do tipo 1 
b. para tratamento de emergência de hipoglicemia grave 
c. para melhorar a sensibilidade da insulina nas células musculares 
d. para estimular a produção de insulina. 
4. Qual dos seguintes fármacos é usado para tratar a deficiência de crescimento em crianças? 
a. somatropina 
b. liotrix 
c. cosintropina 
d. metimazol 
5. Qual das seguintes não é uma ação dos fármacos tireoidianos” 
a. promover a formação de glicose por gliconeogênese 
b. aumentar o débito cardíaco 
c. diminuir a taxa metabólica nos tecidos 
d. aumentar a quantidade de plasma filtrado pelo rim a cada minuto 
Responda cada uma das seguintes questões em uma a três frases. 


1. O que é a dose da escala móvel para a insulina, e como funciona? 


2. Qual é a diferença entre diabetes do tipo 1 e diabetes do tipo 2? 


3. Liste três benefícios para a saúde de tomar contraceptivos hormonais que não se relacionam a prevenção da gravidez. 


4. Dê uma vantagem e uma desvantagem da terapia de reposição hormonal. 
5. Explique as diferenças entre contraceptivos hormonais monofásicos, bifásicos e trifásicos. 


Responda as seguintes questões se verdadeiras ou falsas. 

1. — Luvas têm de ser usadas para manipular o iodo estável. 

2. — O uso a longo prazo de corticotropina pode causar síndrome de Cushing. 

3. — Levonorgestrel tem de ser dado dentro de 24 h do coito não protegido para prevenir a gravidez. 

4. — Os fármacos tireoidianos podem aumentar os efeitos dos anticoagulantes orais, levando a sangramento. 

5. — Os contraceptivos orais apenas com progestina podem ser tomados por mulheres que estejam amamentando. 


Correlacione o nome genérico de cada fármaco na coluna da esquerda com o nome comercial correto da coluna da direita. 


1. levotiroxina a. Femtrace 
2. acarbose b. Fortamet 
3. estradiol c. Precose 

4. desmopressina d. Stimate 
5. metformina d. Synthroid 


QUADRO DE CLASSIFICAÇÃO DE FÁRMACOS 


insulina isofana injeção (venda livre): Humulin N, Novolin N 
insulina detemir injeção: Levemir 
insulina glargina injeção: Lantus 


insulina aspart e 
insulina aspart injeção: Novolog Mix 70/30 
protamina 


insulina lispro e insulina 


A y) injeção: Humalog Mix 75/25, Humalog Mix 50/50 
lispro protamina 





i lina isof NPH 
nua Hc injeção (venda livre): Novolin 70/30, Humulin 70/30, Humulin 50/50 


insulina regular 


sitagliptina e 
Fármacos metformina 
antidiabetogênicos 
orais 


comprimidos: Janumet 


comprimidos de liberação prolongada: Fortamet, Glucophage XR, 
Glumetza 

comprimidos: Glucophage 

solução oral: Riomet 


metformina 


clorpropamida comprimidos: (não mais vendidos sob nome comercial) 


glimepirida comprimidos: Amaryl 


comprimidos de liberação prolongada: Glucotrol XL 
comprimidos: Glucotrol 


glipizida e metformina | comprimidos: Metaglip 


comprimidos micronizados: Glynase 
comprimidos: Diabeta, Micronase 


glipizida 


gliburida 


QUADRO DE CLASSIFICAÇÃO DE FÁRMACOS (Continuação) 


Classificação Nome(s) Comercial(is) 


; liburida e N 
Fármacos 8 comprimidos: Glucovance 


antidiabetogênicos metformina 


pioglitazona e 


i comprimidos: Actoplus Met 
metformina 


pioglitazona e 
glimepirida 


rosiglitazona comprimidos: Avandia 


rosiglitazona e 
glimepirida 


comprimidos: Duetact 


comprimidos: Avandaryl 


rosiglitazona e 


; comprimidos: Avandamet 
metformina 





exenatida caneta para injeção: Byetta 


Outros diabetogênicos 


on glucagon injeção: GlucaGen, Glucagon Emergency Kit 


comprimidos (de origem equina): Premarin 


Estrogênios estrogênio conjugado A e D 
comprimidos (sintéticos): Cenestin, Enjuvia 


estrogênio conjugado 
e comprimidos: Prempro, Premphase 
medroxiprogesterona 


comprimidos: Estrace, Gynodiol, Femtrace 
adesivo transdérmico (bissemanalmente): Alora, Vivelle, Estraderm 
adesivo transdérmico (semanalmente): Climara, Menostar 
spray tópico: Evamist 
estradiol emulsão tópica: Estrasorb 
gel tópico: Elestrin, EstroGel, Divigel 
creme vaginal: Estrace 
anel vaginal: Estring, Femring 
comprimidos vaginais: Vagifem 


cipionato de estradiol injeção (em óleo): Depo-Estradiol 
valerato de estradiol injeção (em óleo): Delestrogen 
estropipato comprimidos: Ogen 


estrogênio 


Fà comprimidos: Menest 
esterificado 


QUADRO DE CLASSIFICAÇÃO DE FÁRMACOS (Continuação) 


Classificação Nome(s) Comercial(is) 


comprimidos (monofásicos): Brevicon, Modicon, Necon 0.5/35, Nortrel 
0.5/35, Necon 1/35, Norinyl 1+35, Nortrel 1/35, Ortho-Novum 1/35, Ovcon 
35, Zenchent, Ovcom 50, Balziva 


Contraceptivos etinil estradiol e 
hormonais noretindrona 


etinil estradiol e 


è comprimidos (bifásicos): Ortho-Novum 10/11, Necon 10/11 
noretindrona 


etinil estradiol e comprimidos (trifásicos): Ortho-Novum 7/7/7, Necon 7/7/7, Nortrel 7/7/7, 
noretindrona Aranelle, Leena, Tri-Norinyl 


etinil estradiol e 
acetato de 
noretindrona 


comprimidos (bifásicos): Junel 21 1/20, Loestrin 21 1/20, Microgestin 1/20, 
Junel 21 1.5/30, Loestrin 21 1.5/30, Microgestin 1.5/30 


etinil estradiol e 

acetato de comprimidos (monofásicos): Loestrin 24 Fe 1/20, Junel Fe 1/20, Microgestin 
noretindrona com ferro | Fe 1/20 

nos dias 25 a 28 


etinil estradiol e 
noretindrona com ferro 
nos dias 22 a 28 


comprimidos (monofásicos): Loestrin Fe 1.5/30, Loestrin Fe 1/20, Junel Fe 
1.5/30, Microgestin Fe 1.5/30, Femcon Fe 





etinil estradiol e 


acetato de 
noretindrona 


etinil estradiol e 
acetato de 
noretindrona com ferro 
nos dias 22 a 28 


etinil estradiol e 
diacetato de etinodiol 


etinil estradiol e 
norgestrel 


etinil estradiol e 
norgestimato 


etinil estradiol e 
norgestimato 


etinil estradiol e 
desogestrel 


etinil estradiol e 
desogestrel 


etinil estradiol e 
desogestrel 


etinil estradiol e 
drospirenona 


comprimidos (trifásicos): Tri-Legest 


comprimidos (trifásicos): Estrostep Fe, Tri-Legest Fe, Tilia Fe 


comprimidos (monofásicos): Kelnor 1/35, Zovia 1/35E, Zovia 1/50E 


comprimidos (monofásicos): Lo/Ovral, Cryselle, Low-Ogestrel, Ogestrel 
0.5/50, Ovral 


comprimidos (monofásicos): Ortho-Cyclen, MonoNessa, Previfem, Sprintec 


comprimidos (trifásicos): Ortho Tri-Cyclen, TriNessa, Tri-Previfem, Tri- 
Sprintec, Ortho Tri-Cyclen Lo 


comprimidos (monofásicos): Ortho-Cept, Apri, Desogen, Reclipsen, Solia 


comprimidos (bifásicos): Kariva, Mircette 


comprimidos (trifásicos): Velivet, Cesia, Cyclessa 


comprimidos (monofásicos): YAZ, Yasmin 


QUADRO DE CLASSIFICAÇÃO DE FÁRMACOS (Continuação) 


Classificação 


Contraceptivos 
hormonais 
(Continuação) 


Contraceptivos de 
emergência 


Progestinas 


etinil estradiol e 
levonorgestrel 


etinil estradiol e 
levonorgestrel 


etinil estradiol e 
levonorgestrel 


mestranol e 
noretindrona 


noretindrona 


levonorgestrel 


acetato de 
medroxiprogesterona 


comprimidos (monofásicos): Alesse, Aviane, Lessina, Levlite, Lutera, Sronyx, 
Levlen, Levora, Nordette, Portia, Lybrel 

comprimidos (regime de ciclo prolongado monofásico): Jolessa, Quasense, 
Seasonale 


comprimidos (regime de ciclo prolongado bifásico): Seasonique 


comprimidos (trifásicos): Triphasil, Enpresse, Trivora 


comprimidos (monofásicos): Necon 1/50, Norinyl 1+50, Ortho-Novum 1/50 


comprimidos (monofásicos): Micronor, Camila, Errin, Jolivette, Nora-BE, 
Nor-QD 


comprimidos: Plan B 





comprimidos: Provera 
injeção: Depo-subQ Provera, Depo-Provera 


comprimidos: (não mais vendidos sob nome comercial) 
suspensão oral: Megace 


cápsulas: Prometrium 

injeção (em óleo): (não mais vendida sob nome comercial) 
progesterona dispositivos de inserção vaginal: Endometrin 

supositórios vaginais: First-Progesterone 

gel vaginal: Prochieve, Crinone 


corticotropina 
Fármacos da hipófise repositório 


anterior 
cosintropina injeção: Cortrosyn 


injeção (frascos): Nutropin, Omnitrope, Saizen, Tev-Tropin, Genotropin, 
somatropina Norditropin, Humatrope, Serostim 
injeção (cartuchos): Saizen, Nutropin, Humatrope 


acetato de megestrol 


injeção: H.P. Acthar Gel 


gonadotropina 
coriônica humana injeção: Pregnyl, Ovidrel, Novarel 
(HCG) 


tirotropina alfa injeção: Thyrogen 


comprimidos: DDAVP, Desmopressin 
spray nasal: DDAVP, Desmopressin, Minirin, Stimate 
injeção: DDAVP 


Fármacos da hipófise | acetato de 
posterior desmopressina 


QUADRO DE CLASSIFICAÇÃO DE FÁRMACOS (Continuação) 


Classificação Nome(s) Comercial(is) 


Fármacos da hipófise A ES Ee 
. i q vasopressina injeção: Pitressin 
posterior (Continuação) 


extrato de tireoide cápsulas: Bio-Throid 
comprimidos: Armour Thyroid, Nature Thyroid 


USP 
TP comprimidos: Levothroid, Levoxyl, Synthroid, Unithroid 
levotiroxina aa a . . . 
injeção: (não mais vendida sob nome comercial) 


comprimidos: Cytomel 


Fármacos tireoidianos 


liotironina ns : 
injeção: Triostat 


ARCOS metimazol comprimidos: Tapazole, Northyx 
antitireoidianos E : TEN z ; E : 
propiltiouracila comprimidos: (não mais vendidos sob nome comercial) 


iodo radioativo (iodeto | cápsulas: (produto não mais vendido sob nome comercial) 
de sódio) solução oral: (produto não mais vendido sob nome comercial) 





CAPÍTULO 1 3 


Fármacos que Atuam no 
Equilíbrio Hidreletrolitico 








OBJETIVOS DO CAPÍTULO 


m Listar os quatro fármacos que repõem eletrólitos (fármacos de reposição eletrolítica) e identificar se eles são tipicamente 
encontrados no líquido intra ou extracelular 


m Identificar os usos dos quatro fármacos de reposição eletrolítica 

m (Comparar os nomes patenteados e genéricos dos fármacos de reposição eletrolítica geralmente usados 

m Identificar situações que possam causar diminuição dos estoques de eletrólitos ou que podem necessitar de reposição 
eletrolítica 

m Explicar por que a concentração de potássio é diferente da de muitos outros fármacos geralmente receitados 

m Descrever a faixa comum de concentração para um suplemento de cálcio que está sendo usado para impedir a 
osteoporose 

m Listar as funções do sódio no organismo 

= Identificar fármacos alcalinizantes e acidificantes pelos nomes patenteado e genérico 

= Descrever os empregos dos fármacos alcalinizantes e acidificantes 

= Identificar as interações comuns dos fármacos alcalinizantes e acidificantes 


TERMOS-CHAVE 


acidose metabólica — um estado de pH sérico diminuído, causado por excesso de hidrogênio no líquido extracelular (LEC) 

alcalose metabólica — um estado de pH sérico aumentado, causado por excesso de bicarbonato no líquido extracelular (LEC) 

eletrólito — uma partícula eletricamente carregada (íon, ou ionte) que é essencial para a função normal da célula e é 
envolvido em várias atividades metabólicas 

fármacos acidificantes — fármacos que aumentam o pH do sangue e que são usados para tratar a alcalose metabólica 

fármacos alcalinizantes — fármacos que diminuem o pH do sangue e que são usados para tratar a acidose metabólica 

fármacos de reposição eletrolítica — sais orgânicos ou inorgânicos que aumentam os níveis depletados ou deficientes de 
eletrólitos 

hipercalcemia — níveis anormalmente altos de cálcio no sangue 

hipernatremia — níveis anormalmente altos de sódio no sangue 

hipocalcemia — níveis baixos de cálcio no sangue 

hiponatremia — níveis baixos de sódio no sangue 

hipopotassemia — níveis baixos de potássio no sangue 


s doenças podem facilmente romper os mecanismos que auxiliam a manter o equilíbrio hidreletrolítico do organismo. Perda 

de apetite, vômitos, cirurgia, testes diagnósticos e a administração de medicamentos podem também interferir nesse equilíbrio 
delicado. Felizmente, numerosos fármacos podem ser empregados para corrigir esses desequilíbrios. Neste capítulo, você 
aprenderá sobre as classes de fármacos que afetam os desequilíbrios hidreletrolítico e os usos e ações variadas desses fármacos. 
Você também aprenderá sobre as interações entre fármacos e as suas reações adversas. 


FÁRMACOS QUE REPÕEM ELETRÓLITOS 





Um eletrólito é uma partícula eletricamente carregada (íon, ou ionte) essencial para a função celular normal, e é envolvida em 

várias atividades metabólicas. Fármacos de reposição eletrolítica são sais inorgânicos ou orgânicos que aumentam os níveis de 

eletrólitos depletados ou deficientes restaurando o equilíbrio eletrolítico normal do organismo. Esses fármacos ajudam a manter a 

homeostase, um estado de estabilidade nas condições fisiológicas internas do organismo sob condições ambientais que se alteram. 
Os eletrólitos do organismo são: 

m potássio, o principal eletrólito do líquido intracelular (LIC) 

m cálcio, um eletrólito importante do líquido extracelular (LEC) 

m magnésio, um eletrólito essencial para a homeostase do LIC 

m sódio, o principal eletrólito do LEC que é necessário para a homeostase 


Potássio 


z z 


O potássio é o principal ionte carregado positivamente (cátion, cationte) do LIC. Potássio suficiente é necessário para o 
funcionamento apropriado de todas as células nervosas e musculares, incluindo o músculo cardíaco, e é importante na transmissão 
do impulso nervoso e na contração muscular. É também essencial para o crescimento e reparo dos tecidos e para manter o 
equilíbrio acidobásico do organismo. 


Como o organismo não pode armazenar potássio, ele tem de receber diariamente quantidades adequadas desse eletrólito. Se o 
potássio é depletado sem ser reposto, pode resultar uma condição chamada de hipopotassemia (níveis baixos de potássio no 
sangue). Hipopotassemia é comum em condições que aumentam a excreção ou a depleção de potássio. Tais condições incluem: 

m alcoolismo 

m ingestão de argila 

E inanição e anorexia nervosa 

m vômitos e diarreia 

m abuso de laxantes 

m micção excessiva 

m excesso de hormônio antidiurético 

m algumas doenças renais 

m queimaduras 

m fibrose cística 

= alcalose (uma diminuição perigosa da acidez normal do sangue) 
m sucção nasogástrica (remoção de sólidos, líquido ou gases do estômago ou do intestino delgado por um tubo inserido pelo nariz) 


A administração dos seguintes fármacos e de outras substâncias pode também resultar em hipopotassemia: 


m diuréticos depletores de potássio 
m glicocorticoides 
m anfotericina B intravenosa 
= vitamina B}; 
m ácido fólico 
m soluções intravenosas que contêm potássio insuficiente 

A terapia de reposição do potássio corrige a hipopotassemia. A reposição pode ser feita oral ou intravenosamente com os sais de 
potássio abordados nas seções seguintes. Potássio também diminui os efeitos tóxicos da digoxina. Como o potássio inibe a 
excitabilidade do coração, os níveis normais de potássio moderam a ação da digoxina, reduzindo portanto as possibilidades da 
toxina desse fármaco. 


Potássio deve ser usado continuamente em pacientes que estão tomando: 


m diuréticos poupadores de potássio como amilorida, espironolactona e triantereno 
m inibidores da ECA como captopril, enalapril e lisinopril 


y TENHA CAUTELA 





Reações Adversas ao Potássio 


A maioria das reações adversas ao potássio é relacionada a como ele é administrado. As reações adversas comuns com a 
administração oral incluem: 


E náuseas 
= vômitos 
= dor abdominal 
m diarreia 


Além disso, os comprimidos de revestimento entérico podem causar ulceração do intestino delgado, estenose (estreitamento 
ou constrição de um vaso sanguíneo ou de uma valva), hemorragia ou obstrução. 


Quando administrado por infusão IV, as reações adversas comuns incluem: 


= dorno local da injeção 
m flebite (inflamação de uma veia) 
m risco aumentado de hiperpotassemia (em pacientes com produção diminuída de urina) 


Dado rapidamente, o potássio IV pode causar parada cardíaca. 


Acetato de potássio 


Acetato de potássio é fornecido como injeção. Acetato de potássio é usado quando a terapia de reposição oral não é possível. 


ARA É importante lembrar que o potássio é geralmente dosado em miliequivalentes (mEq) e não em miligramas (mg). 


Bicarbonato de potássio 


Bicarbonato de potássio (K-Lyte, K-Vescent, Klor-Con EF) está disponível em comprimidos efervescentes, às vezes em 
combinação com ácido cítrico ou cloreto de potássio. Esses comprimidos são dissolvidos em água para criar uma solução oral. 


Cloreto de potássio 


O cloreto de potássio, frequentemente abreviado KCl, é fornecido em várias formas para administração oral ou IV. Formas orais 
incluem: 


= comprimidos de liberação controlada (K-Tab, Klor-Con, Klotrix) 
m cápsulas de liberação controlada (Micro-K) 

= solução oral 

m pó aromatizado com fruta (K-Lor, Klor-Con) 


Para infusões IV, o cloreto de potássio está disponível nas seguintes formas: 
m bolsas IV 
m solução concentrada que tem de ser diluída antes de ser infundida 


A forma de apresentação e a velocidade de administração dependem da condição específica de cada paciente. Como o acetato de 
potássio, essas formas de potássio são usadas quando a administração oral de potássio não é possível. 


z 


Cloreto de potássio pode ser empregado como cardioplégico. Cardioplegia é o ato de intencionalmente parar a atividade 
cardíaca, que é principalmente utilizado em cirurgias cardíacas. O procedimento mais comum para que isso ocorra é infundir uma 
solução cardioplégica, que tipicamente consiste em cloreto de potássio, na circulação coronariana. Esse processo é considerado de 
maior sucesso pois protege o músculo cardíaco de lesão. O coração permanece parado por um período de cerca de 15 a 20 min sem 
atividade elétrica ou mecânica. Isso é revertido com o passar do tempo por mecanismos metabólicos normais. 


COMO FUNCIONA 





Como o Potássio Funciona 


Potássio funciona com o sódio para regular a quantidade de água que passa para dentro e para fora das células. Nós ingerimos 
potássio com os alimentos que comemos. Bananas, batatas e uma gama de outras frutas e vegetais contêm altas quantidades 
de potássio. Quando ingerimos esses alimentos, o potássio deles é prontamente absorvido na corrente sanguínea a partir do 
sistema Gl. 


Como o sangue circula por todo o organismo, a maioria do seu potássio passa para o LIC. Uma enzima mantém a 


concentração de potássio nas células ao bombear sódio para fora em troca de potássio. Qualquer excesso de potássio que não é 
captado pelas células é excretado na urina, fezes ou suor. 


INES Cloreto de potássio é utilizado com frequência em produtos intravenosos. A tampa da solução injetável de 
cloreto de potássio é preta, que é diferente de todas as tampas dos frascos injetáveis. Quando você observar uma tampa 
preta, isso deve lhe lembrar que é cloreto de potássio e para verificar duas vezes a dose antes de aviar o pedido. 


Outros Sais de Potássio 


Outros sais de potássio incluem: 
= gliconato de potássio, que é um fármaco de venda livre disponível em comprimidos orais 
m fosfato de potássio, que está disponível em comprimidos (K-Phos), pó para solução oral (Neutra-Phos-K) e injeção 


Cálcio 
O cálcio é um cationte importante do LEC. Ele tem importantes papéis no organismo: 

= É importante para a formação normal dos ossos e dos dentes. 

= É importante para o funcionamento normal do coração, rins e pulmões. 

m Afeta a velocidade de coagulação do sangue, bem como a permeabilidade da membrana citoplasmática e da permeabilidade 
capilar. 

= É um fator na atividade de neurotransmissores e de hormônios, no metabolismo de aminoácidos, na absorção de vitamina B,, e 


na secreção de gastrina. 


NO BALCÃO 


4 Trabalhando com Cloreto de Potássio 

Você recebe um pedido de 20 mEq em 1.000 mt NS de KCI para ser administrado em uma taxa de 125 mt/h. Você 
retira o frasco de cloreto de potássio da prateleira. O rótulo diz que ele contem 10 m£ com uma concentração de 2 mEqg/mt. 
Quanto você colocaria na seringa? 








Você deve colocar na seringa 10 m£. 
Por que é tão importante assegurar que a dose de cloreto de potássio esteja correta antes de injetar? 


Cloreto de potássio pode causar parada cardíaca se for administrada uma dose incorreta. 


Gravidez e lactação aumentam as necessidades de cálcio. O mesmo ocorre em períodos de crescimento ósseo em crianças e 
adolescentes. Cálcio é útil de outros modos também: 


m É útil no tratamento de envenenamento por magnésio. 

= Ajuda a fortalecer o tecido cardíaco após desfibrilação (choque elétrico para restaurar o ritmo cardíaco normal) ou uma resposta 
insatisfatória à epinefrina durante a reanimação. 

= É utilizado para suplementar uma alimentação pobre em cálcio e prevenir a osteoporose. 

Quase todo o cálcio do organismo (99%) é armazenado no osso. Quando a ingestão alimentar de cálcio não é suficiente para 
suprir as necessidades orgânicas, esses estoques de cálcio são reduzidos. Contudo, o cálcio se move rapidamente para o LEC para 
restaurar os níveis de cálcio e restabelecer o equilíbrio. 

O cálcio extracelular existe em três formas: 

m Ligado à proteínas plasmáticas (principalmente à albumina). 
= Complexado com outras substâncias como fosfato, citrato ou sulfato. 
m Ionizado. Cálcio ionizado extracelular desempenha um papel na excitabilidade nervosa e muscular normal. 

A ingestão crônica insuficiente de cálcio pode resultar em desmineralização óssea. Cálcio é reposto oral ou intravenosamente 
com sais de cálcio como os abordados nas seções que se seguem. Os sais são prontamente absorvidos e são eliminados na urina e 
nas fezes. 

O cálcio tem algumas interações importantes com outras drogas. Há algumas interações que você deve conhecer: 


= Administrar cálcio com digoxina pode causar arritmias cardíacas. 
m Fármacos que repõem cálcio podem reduzir a resposta orgânica aos bloqueadores de canais de cálcio. 
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Reações Adversas ao Cálcio 


As preparações com cálcio podem causar hipercalcemia (níveis anormalmente altos de cálcio no sangue). Os sinais precoces 
incluem: 


m sonolência e letargia 
m fraqueza muscular 
m cefaleia 

m constipação intestinal 
m paladar metálico 


Alterações eletrocardiográficas também podem ocorrer com hipercalcemia. Essas alterações são um intervalo QT reduzido e 
bloqueio cardíaco. Hipercalcemia grave pode causar arritmias cardíacas, coma e parada cardíaca. 


m Suplementos de cálcio podem inativar as tetraciclinas. 

= Suplementos de cálcio podem diminuir a quantidade de atenolol disponível para os tecidos, diminuindo a eficácia do fármaco. 

= Quando dado em nutrição parenteral total, o cálcio pode reagir com o fósforo presente na solução para formar grânulos de 
fosfato de cálcio. Estes podem causar embolia pulmonar e possível morte. 


Cálcio Oral 


Cálcio oral é geralmente utilizado para suplementar uma alimentação deficiente de cálcio, para prevenir a osteoporose e como um 
antiácido para o alívio sintomático da azia. Também é empregado para tratar a hipocalcemia (baixos níveis sanguíneos de cálcio) 


crônica que pode resultar de condições como: 


m hipoparatireoidismo crônico (uma deficiência dos hormônios da paratireoide: paratormônio) 
m osteomalacia (amolecimento dos ossos) 

m terapia a longo prazo com glicocorticoides 

m deficiência de plicamicina (mitramicina) e de vitamina D 


Carbonato de cálcio 


Carbonato de cálcio é um fármaco de venda livre fornecido como comprimidos convencionais (Caltrate) e cápsulas. Algumas 
companhias fabricam comprimidos mastigáveis (Tums, Maalox Children’s, Mylanta Children’s, Pepto-Bismol Children’s, Maalox, 
Alka-Mints) e comprimidos mastigáveis macios (Rolaids). Também está disponível uma suspensão oral. 


COMO FUNCIONA 





Cálcio: Formando Ossos e Dentes Fortes 


O cálcio é um dos minerais mais vitais do organismo. Funciona com outros nutrientes para formar a estrutura sólida que dá 
força aos ossos e aos dentes. Ossos são um local de armazenamento para o cálcio do organismo. 


Contudo, o cálcio não é apenas necessário para formar ossos e dentes. É também necessário para o seguinte: 


= funcionamento apropriado de órgãos e músculos 
= coagulação do sangue 

m transmissão de sinais nas células nervosas 

m contração muscular 


Essas outras funções do cálcio são importantes para a sobrevivência. Quando a ingestão de cálcio é insuficiente, o organismo 
degradará o osso para manter normais os níveis sanguíneos de cálcio. Cálcio é continuamente transportado dos ossos para a 
corrente sanguínea e reposto de acordo com as necessidades diárias de cálcio do organismo. O processo de envelhecimento 
também causa perda óssea. 


Como você pode observar, a ingestão adequada de cálcio através de produtos lácteos e de vegetais folhosos verdes é uma 
etapa importante na manutenção de ossos e dentes fortes que foram formados quando você era jovem. Ele também auxilia na 
prevenção da degradação óssea no organismo, conhecida como osteoporose. 


Tomado diariamente, esse fármaco é utilizado para prevenir a deficiência de cálcio. A dose diária habitual é entre 500 mg e 2 g, 
duas a quatro vezes/dia. É recomendado em doses de 1.500 mg ao dia para homens com mais de 65 anos e para mulheres após a 
menopausa que não estejam fazendo reposição hormonal com estrogênio. Carbonato de cálcio pode também ser tomado quando 
necessário para aliviar a indigestão ácida, azia e indisposição gástrica. 


Outros Sais de Cálcio 


São os seguintes os vários outros sais de cálcio: 


m Citrato de cálcio (Citracal) é um fármaco de venda livre fornecido como comprimidos e comprimidos orais recobertos. 

m Glibionato de cálcio (Calcionate) é um fármaco de venda livre disponível como solução oral. A terapia de reposição do cálcio 
em grávidas que estejam amamentando é uma colher de sopa quatro vezes/dia. 

m Lactato de cálcio é um fármaco de venda livre disponível na forma de comprimidos. 

m Acetato de cálcio é um fármaco à venda sob prescrição disponível em cápsulas (PhosLo) e comprimidos (Calphron). 


Cálcio Intravenoso 


A principal indicação clinica para o cálcio IV é a hipocalcemia aguda. Essa condição necessita de um rápido aumento nos níveis de 
cálcio sérico como encontrado em: 


m tetania (uma condição nervosa caracterizada por uma flexão nítida das articulações do pulso e do tornozelo, espasmos 
musculares, câimbras e possíveis convulsões) 

m parada cardíaca 

m cirurgia das paratireoides 

m deficiência de vitamina D 

m alcalose 


Cálcio IV é também utilizado para prevenir uma reação hipercalcêmica durante transfusões de troca (processo que envolve a 
retirado lenta do sangue do paciente e substituição por sangue ou plasma fresco do doador). 


Os sais de cálcio usados para esses fins incluem cloreto de cálcio e gliconato de cálcio. Ambos estão disponíveis como injeção. 
Contudo, o cloreto de cálcio não está disponível para injeção IM. Deve ser administrado apenas intravenosamente. A dose adulta 
típica é de 5 a 10 mt, infundida lentamente em uma taxa não superior a 0,5 a 1,0 m£ por minuto, de preferência em uma veia 
central ou profunda. 


No BALCÃO 


4 Suplementos de Cálcio 

Uma paciente de 50 anos saudável vem ao balcão da farmácia procurar um suplemento de cálcio, pois ouviu que é bom 
para prevenir a osteoporose. O farmacêutico recomenda Citracal, e ela lhe pede para ajudar a encontrar o produto. Quando você 
encontra os produtos Citracal, você observa que alguns contêm vitamina D e outros não. Por que a vitamina D é incluída em 
alguns produtos? 








A vitamina D promove a absorção de cálcio. A vitamina D também pode ser encontrada em alimentos e é produzida pelo 
organismo após exposição aos raios ultravioleta do sol. 


Você esperaria que o estilo de vida e a localização geográfica da paciente fariam diferença em se a vitamina D é necessária ou 
não? 


Sim. Se a paciente está frequentemente ao ar livre, então seu organismo provavelmente está formando quantidade suficiente 
de vitamina D. Também, se a paciente vive em Miami, por exemplo, ela provavelmente tem mais exposição solar do que se 
vivesse em Seattle. 


Enquanto você e a paciente estão dando uma olhada nos diferentes produtos Citracal, ela observa que sua farmácia tem estoque 
de muitos suplementos de cálcio. Ela pergunta em que eles diferem. O que você diria? 


Há muitos suplementos de cálcio no mercado. A principal diferença entre os produtos diferentes é o sal unido ao cálcio (p. ex., 
carbonato de cálcio, citrato de cálcio). Como o farmacêutico recomendou Citracal, você encorajaria a paciente a comprar o que 
o farmacêutico recomendou ou a falar novamente com ele. 


Magnésio 


O magnésio é o segundo cationte em maior concentração no LIC depois do potássio. Cerca de 65% do magnésio do organismo é 
encontrado no osso e 20% no músculo. O organismo utiliza magnésio de vários modos: 


E essencial na transmissão dos impulsos nervosos para o músculo. 


Estimula a secreção do paratormônio e, por isso, regula os níveis de cálcio do LIC. 


Auxilia no metabolismo celular e no movimento de sódio e de potássio através das membranas citoplasmáticas. 


Os estoques de magnésio do organismo podem ser depletados de várias maneiras. Elas incluem: 
= má absorção 
m consumo agudo e crônico de álcool 
m diarreia crônica 
m tratamento prolongado com diuréticos 
m terapia prolongada com líquidos parenterais que não contêm magnésio 
m sucção nasogástrica 
m hiperaldosteronismo 
m hipoparatireoidismo ou hiperparatireoidismo 
m liberação excessiva de hormônios adrenocorticais 
m fármacos como cisplatina, aminoglicosídios, ciclosporina e anfotericina B 


A terapia de reposição de magnésio é geralmente feita com óxido de magnésio ou sulfato de magnésio, dependendo de como o 
fármaco é administrado. Magnésio tem poucas interações significativas com outros fármacos, embora seu uso com digoxina possa 
levar a ataque cardíaco. 


Óxido de Magnésio 


O magnésio é fornecido oralmente como óxido de magnésio. É fornecido como um fármaco de venda livre em comprimidos 
(MagOx, Phillip's Cramp-Free) e cápsulas (Uro-Mag, Mag Gel). Além de aumentar a ingestão diária de magnésio, os comprimidos 
são também empregados para aliviar a indigestão ácida e o desconforto gástrico. 


Uma reação adversa comum ao óxido de magnésio é a diarreia. Mais reações adversas sérias podem incluir: 
m reações alérgicas graves (como erupção, urticária, dificuldade respiratória e edema da boca, face, lábio ou língua) 
m fezes escuras, com aspecto de alcatrão 
m náuseas 
m reflexos lentos 
= vômitos que parecem borra de café 


Sulfato de Magnésio 


Magnésio é administrado intravenosamente como sulfato de magnésio. E fornecido em bolsas IV, e está também disponível em pó. 


Sulfato de magnésio é o fármaco de escolha para repor e prevenir a deficiência de magnésio. Também impede ou controla as 
convulsões por bloqueio da transmissão neuromuscular. É amplamente usado para tratar ou prevenir as convulsões da eclampsia e 
da pré-eclampsia e para tratar algumas arritmias ventriculares. É também utilizado para tratar convulsões, toxemia (infecção 
bacteriana sistêmica) grave e nefrite (inflamação renal) aguda em crianças. 


O sulfato de magnésio é distribuído amplamente por todo o organismo. Sulfato de magnésio intravenoso atua de modo imediato, 
enquanto o fármaco age dentro de 30 min após injeção IM. As injeções podem ser dolorosas, podem induzir esclerose 
(endurecimento do tecido) e necessitam ser repetidas frequentemente. 


As interações entre fármacos com o sulfato de magnésio incluem o seguinte: 


m Efeitos depressores aumentados do SNC podem ocorrer quando o sulfato de magnésio é combinado com o álcool, narcóticos, 
ansiolíticos, barbituratos, antidepressivos, hipnóticos, antipsicóticos ou anestésicos gerais. 

= Sulfato de magnésio combinado com succinilcolina ou tubocurarina aumenta e prolonga a ação bloqueadora neuromuscular 
desses fármacos. 


Reações adversas ao sulfato de magnésio podem ser potencialmente fatais. Elas incluem: 
m hipotensão 
m colapso circulatório 
m rubor 
m reflexos lentos 
m paralisia respiratória 


Outros Sais de Magnésio 


Os seguintes são vários outros sais de magnésio: 


m Gliconato de magnésio (Mag-G, Magtrate) é um fármaco de venda livre disponível em comprimidos. 

m Cloreto de magnésio é um fármaco vendido com prescrição disponível na forma de comprimidos (Mag-SR), injeção e 
comprimidos de liberação retardada (Mag-64). 

m Lactato de magnésio (Mag-Tab SR) é um fármaco de venda livre disponível em comprimidos de liberação prolongada. 


Sódio 
Sódio é o principal cationte do LEC. Ele executa muitas funções no organismo: 


= Mantém a pressão osmótica e a concentração do LEC, o equilíbrio acidobásico e o equilíbrio hídrico. 
m Contribui para a condução nervosa e para a transmissão neuromuscular. 
= Desempenha um papel na secreção glandular. 


A reposição de sódio é necessária em condições que causam perda rápida de sódio. Essas condições incluem: 
m perspiração excessiva 
m anorexia 
m perda excessiva de líquidos GI 
m trauma ou drenagem de feridas 
m insuficiência adrenal 
m cirrose hepática com ascite (secreção anormal de líquido no abdome) 
m síndrome da secreção inapropriada de hormônio antidiurético 
m uso de diuréticos e enemas com água de torneira 
= infusão IV prolongada de dextrose em água (como DSW) sem outros solutos 


Sódio é tipicamente reposto na forma de cloreto de sódio. Está disponível em uma variedade de formas de apresentação, 
incluindo comprimidos e soluções injetáveis. Cloreto de sódio é empregado para reposição hidreletrolítica em pacientes com 
hiponatremia (níveis baixos de sódio no sangue) por perda eletrolítica ou depleção grave de cloreto de sódio. 


Deficiência grave de sódio pode ser tratada por infusão IV de uma solução contendo cloreto de sódio. Em suas formas oral e 
parenteral, o cloreto de sódio é rapidamente absorvido e distribuído amplamente através de todo o corpo. Ele repõe as deficiências 
dos iontes sódio e dos iontes cloreto no plasma sanguíneo. Contudo, não é metabolizado significativamente. Ao contrário, é 
eliminado principalmente na urina, mas também no suor, nas lágrimas e na saliva. 


Não há relatos de interações significativas entre o cloreto de sódio e outros fármacos. 


FÁRMACOS ALCALINIZANTES E ACIDIFICANTES 





Fármacos alcalinizantes e acidificantes atuam corrigindo os desequilíbrios acidobásicos no sangue. Esses desequilíbrios incluem: 


m acidose metabólica, um estado de pH sérico diminuído causado pelo excesso de hidrogênio no líquido extracelular (LIC); 
tratado com fármacos alcalinizantes 

= alcalose metabólica, um estado de pH sérico aumentado causado por excesso de bicarbonato no líquido extracelular (LEC); 
tratado com fármacos acidificantes 
Fármacos alcalinizantes e acidificantes têm efeitos opostos. 

= Um fármaco alcalinizante aumentará o pH sanguíneo e diminuirá a concentração de iontes hidrogênio. 


= Um fármaco acidificante diminuirá o pH sanguíneo e aumentará a concentração de iontes hidrogênio. 


Alguns desses fármacos também alteram o pH urinário. Isso os torna úteis no tratamento de algumas infecções do sistema urinário 
e de superdosagens de fármacos. 


Fármacos Alcalinizantes 


Fármacos alcalinizantes são empregados para diminuir o pH sanguíneo e, assim, tratar a acidose metabólica. Eles também são 
utilizados para elevar o pH urinário, ajudando a remover certas substâncias, como fenobarbital, após uma superdosagem. 


A maioria dos fármacos alcalinizantes pode interagir com uma ampla gama de outros fármacos, aumentando ou diminuindo os 


efeitos desses fármacos. 


= Eles podem aumentar a excreção e reduzir os efeitos de cetoconazol, lítio e salicilatos. 


F TENHA CAUTELA 





Reações Adversas ao Sódio 


Reações adversas ao sódio incluem: 


m edema pulmonar (se dado muito rapidamente ou em excesso) 
= hipernatremia (níveis anormalmente altos de sódio no sangue) 
m perda de potássio 


a Eles podem reduzir a excreção e aumentar os efeitos de anfetaminas, quinidina e pseudoefedrina. 
= Eles podem reduzir os efeitos antibacterianos da metenamina. 


Bicarbonato de Sódio 


O bicarbonato de sódio é produzido como comprimidos, comprimidos efervescentes (Alka-Seltzer), grânulos para solução oral 
(Baros) e injeção (Neut). Esse fármaco se dissocia em iontes sódio e bicarbonato no sistema tamponante sanguíneo para diminuir a 
concentração de iontes hidrogênio e, portanto, aumentar o pH sanguíneo. (Tampões impedem variações extremas de pH prendendo 
ou cedendo iontes hidrogênio para neutralizar ácidos ou bases). 

Bicarbonato de sódio é também empregado como um antiácido para aliviar a indigestão ácida, a azia e a acidez ou a 
indisposição gástrica e para aumentar o pH urinário. 

Reações adversas ao bicarbonato de sódio incluem: 
m superdosagem de bicarbonato 
m disfunção cerebral, hipoxia tecidual e acidose láctica (com administração rápida na cetoacidose diabética) 
m retenção de água e edema 


Citrato de Sódio 


Citrato de sódio (Oracit, Bicitra, Cytra-Z, Liqui-Dual Citra) é produzido como solução oral. Tem o mesmo mecanismo de ação que 
o bicarbonato de sódio. Esse fármaco é também utilizado para o alívio rápido da indigestão ácida, azia e acidez gástrica. 
Reações adversas ao citrato de sódio incluem: 


m alcalose metabólica, tetania ou agravamento de doença cardíaca existente (com superdosagem) 
m efeito laxante (com administração oral) 


Lactato de Sódio 


Lactato de sódio é fornecido como injeção IV. E empregado para prevenir ou controlar a acidose metabólica de branda a moderada 
em pacientes com ingestão oral restrita. Esse fármaco atua de modo semelhante ao bicarbonato de sódio. Deve ser administrado 
apenas sendo adicionado a um volume maior de líquidos IV. 


Reações adversas ao lactato de sódio incluem: 
m alcalose metabólica (com superdosagem) 


m extravasamento (escape de líquido de um vaso sanguíneo para os tecidos circundantes) 
m retenção de água ou edema (em pacientes com doença renal ou falência cardíaca) 


Trometamina 


Trometamina, abreviada THAM (do inglês, tromethamine), é administrada como injeção. Atua se combinando com os iontes 
hidrogênio para alcalinizar o sangue. O complexo trometamina-iontes hidrogênio que resulta é excretado na urina. 
Reações adversas à trometamina incluem: 
= hipoglicemia (“açúcar” [glicose] baixo no sangue) 
m depressão respiratória 
m extravasamento 
m hiperpotassemia 
m níveis tóxicos do fármaco (se dado por mais de 24 h) 


Fármacos Acidificantes 


Fármacos acidificantes aumentam o pH do sangue e são empregados no tratamento da alcalose metabólica. A ação da maioria 
dos fármacos acidificantes é imediata e não causam interações clinicamente significativas entre fármacos. 


Reações adversas aos fármacos acidificantes são geralmente brandas, como desconforto GI. Superdosagem pode levar a acidose. 


Acetazolamida 


Acetazolamida (Diamox) é fornecida em comprimidos, cápsulas de liberação continuada e como injeção para administração 
parenteral. Seu principal uso como fármaco acidificante é no tratamento da cinetose aguda da montanha (alterações adversas nos 
organismos dos alpinistas que resultam das condições ambientais relacionadas com altas altitudes). O fármaco aumenta a excreção 
corpórea de bicarbonato, que baixa o pH do sangue e da urina. A acetazolamida é também empregada para tratar glaucoma e certas 
epilepsias. A forma injetável é utilizada para tratar a alcalose. 


Acetazolamida pode produzir acidose metabólica. Além disso, em pacientes com disfunção renal, ela pode ser ineficaz e causar 
uma perda urinária de potássio. 
Reações adversas à acetazolamida incluem: 


m sonolência 

E náuseas e vômitos 
m diarreia 

= anorexia 

m paladar alterado 

m anemia aplásica 

= convulsões 


ARAN Acetazolamida pode causar vários efeitos colaterais e pode não ser a melhor escolha para pacientes com 
disfunção renal. 


Cloreto de Amônio 


Cloreto de amônio é fornecido em injeção. Reações adversas a ele incluem acidose metabólica e perda de eletrólitos, 
especialmente o potássio (com grandes doses). 


Ácido Ascórbico 


O ácido ascórbico é geralmente administrado por via oral. É um fármaco de venda livre nas seguintes fórmulas gerais: 
= comprimidos 

=m comprimidos mastigáveis 

= comprimidos de liberação prolongada 

m cápsulas de liberação prolongada 

m solução oral (Cecon) 


Quando as fórmulas orais do fármaco são parcamente absorvidas ou quando a administração oral não é possível, pode ser 
empregada uma solução injetável (Ascor, Betac). Essa solução é geralmente administrada por injeção IM ou SubQ. 


Como o cloreto de amônio, o ácido ascórbico serve como um acidificante urinário. Ele acidifica a urina diretamente, fornecendo 
iontes hidrogênio e baixando o pH urinário. 


As reações adversas ao ácido ascórbico incluem: 


= desconforto GI (com altas doses) 
m anemia hemolítica (em pacientes com deficiência de glicose-6-fosfato desidrogenase) 


TESTE RÁPIDO 


Responda as seguintes questões de múltipla escolha. 
1. Qual é a dose diária de carbonato de cálcio recomendada para prevenir a osteoporose em adultos mais velhos? 


a. 100mg 


b. 500 mg 
c. 1.000 mg 
d. 1.500 mg 
2. Como o bicarbonato de sódio corrige a acidose metabólica? 
a. Combina-se com os iontes hidrogênio no sangue. 
b. Diminui a concentração de iontes hidrogênio. 
c. Aumenta a concentração de iontes hidrogênio. 
d. Baixa o pH sanguíneo após ser metabolizado. 
3. Qual destes elementos químicos não é um eletrólito”? 
a. hidrogênio 
b. magnésio 
c. potássio 
d. sódio 
4. Perda grave de líquido corpóreo pode depletar o estoque do organismo de todos os seguintes eletrólitos, exceto: 
a. cálcio. 
b. magnésio. 
c. potássio. 
d. sódio. 
5. Todos estes fármacos podem ser utilizados para tratar azia e indisposição gástrica, exceto: 
a. carbonato de cálcio. 
b. bicarbonato de sódio. 
c. citrato de sódio. 
d. cloreto de sódio. 
Responda as seguintes questões em uma a três frases. 


1. Como e por que as concentrações de alguns fármacos que repõem potássio diferem das concentrações de outros fármacos que 
repõem outros eletrólitos? 


2. Por que é importante que o organismo obtenha cálcio suficiente? 


3. Que papel o magnésio desempenha na regulação de outros eletrólitos do organismo? 


4. Quais as funções que o sódio desempenha no organismo? 


5. Por que é essencial que o organismo tenha potássio suficiente”? 


Responda as seguintes questões se verdadeiras ou falsas. 

1. — A maioria do cálcio do organismo se encontra no LEC. 

2. — A maioria do potássio do organismo se encontra no LEC. 
3. — A maioria do sódio do organismo se encontra no LEC. 

4. — A maioria do magnésio do organismo se encontra no LEC. 
5. — Um fármaco que repõe eletrólitos eleva o pH sanguíneo. 


Correlacione cada fármaco na coluna da esquerda com a condição que ele trata na coluna da direita. 


1. ácido ascórbico a. hipocalcemia 

2. citrato de cálcio b. hipopotassemia 

3. cloreto de potássio c. hiponatremia 

4. citrato de sódio d. acidose metabólica 
5. cloreto de sódio e. alcalose metabólica 


QUADRO DE CLASSIFICAÇÃO DE FÁRMACOS 


Classificação Nome Genérico Nome(s) Comercial(is) 
acetato de potássio injeção: (não mais vendida sob nome comercial) 
Fármacos de reposição 


eletrolítica bicarbonato de 


es comprimidos efervescentes: K-Lyte, K-Vescent, Klor-Con EF 
potássio 


comprimidos de liberação controlada: K-Tab, Klor-Con, Klotrix 
cápsulas de liberação controlada: Micro-K 
cloreto de potássio solução oral: (não mais vendida sob nome comercial) 
pó: K-Phos, Klor-Con 
injeção: (não mais vendida sob nome comercial) 


gliconato de potássio comprimidos: (não mais vendidos sob nome comercial) 


comprimidos: K-Phos 
fosfato de potássio injeção: (não mais vendida sob nome comercial) 
pó para solução oral: Neutra-Phos-K 


comprimidos: Caltrate 

comprimidos mastigáveis: Tums, Maalox Children's, Mylanta Children's, 
Pepto-Bismol Children's, Maalox, Alka-Mints 

suspensão oral: (não mais vendida sob nome comercial) 

comprimidos mastigáveis macios: Rolaids 

cápsulas: (não mais vendidas sob nome comercial) 


carbonato de cálcio 


QUADRO DE CLASSIFICAÇÃO DE FÁRMACOS (Continuação) 


Classificação Nome(s) Comercial(is) 


Fármacos de reposição 
eletrolítica citrato de cálcio 
(Continuação) 


comprimidos: Citracal 
comprimidos orais recobertos: Citracal 





Fármacos 
alcalinizantes 


Fármacos acidificantes 


glibionato de cálcio 


lactato de cálcio 


acetato de cálcio 


cloreto de cálcio 


gliconato de cálcio 


óxido de magnésio 


sulfato de magnésio 


gliconato de magnésio 


cloreto de magnésio 


lactato de magnésio 


cloreto de sódio 


bicarbonato de sódio 


citrato de sódio 


solução oral: Calcionate 
comprimidos: (não mais vendidos sob nome comercial) 


cápsulas: PhosLo 
comprimidos: Calphron 


injeção: (não mais vendida sob nome comercial) 


injeção: (não mais vendida sob nome comercial) 
comprimidos: (não mais vendidos sob nome comercial) 


comprimidos: MagOx, Phillips” Cramp-Free 
cápsulas: Uro-Mag, Mag Gel 


injeção: (não mais vendida sob nome comercial) 
pó: (não mais vendido sob nome comercial) 


comprimidos: (não mais vendidos sob nome comercial) 


comprimidos: Mag-SR 
injeção: (não mais vendida sob nome comercial) 
comprimidos de liberação retardada: Mag-64 


comprimidos de liberação prolongada: Mag-Tab SR 


comprimidos: (não mais vendidos sob nome comercial) 
injeção: (não mais vendida sob nome comercial) 


comprimidos: (não mais vendidos sob nome comercial) 
comprimidos efervescentes: Alka-Seltzer 

grânulos efervescentes para solução oral: Baros 
injeção: Neut 


solução oral: Oracit, Bicitra, Cytra-Z, Liqui-Dual Citra 


lactato de sódio injeção: (não mais vendida sob nome comercial) 
trometamina injeção: Tham 


acetazolamida 


comprimidos: (não mais vendidos sob nome comercial) 
cápsulas de liberação continuada: Diamox 
injeção: (não mais vendida sob nome comercial) 


cloreto de amônio injeção: (não mais vendida sob nome comercial) 


ácido ascórbico 


comprimidos mastigáveis: (não mais vendidos sob nome comercial) 
comprimidos: (não mais vendidos sob nome comercial) 

comprimidos de liberação prolongada: (não mais vendidos sob nome 
comercial) 

cápsulas de liberação prolongada: (não mais vendidas sob nome comercial) 
injeção: Ascor, Betac 

solução oral: Cecon 





CAPÍTULO 14 


Fármacos Antineoplásicos 








OBJETIVOS DO CAPÍTULO 


m Correlacionar os nomes patenteados e genéricos dos fármacos antineoplásicos habitualmente empregados 


m Identificar a classificação dos fármacos antineoplásicos habitualmente empregados 

m Identificar a(s) via(s) de administração dos fármacos antineoplásicos habitualmente empregados 

m Descrever os mecanismos de ação para as diferentes classificações dos fármacos antineoplásicos 

m Identificar os fármacos antineoplásicos que necessitam de outras condições de armazenamento que não a temperatura 
ambiente 

m Listar as reações adversas mais comuns produzidas pelos fármacos antineoplásicos 


TERMOS-CHAVE 


alcaloides da vinca — fármacos derivados da planta vinca que são usados para tratar vários tipos diferentes de câncer 

alquilação — uma reação química que impede as moléculas de DNA de se replicar de modo apropriado 

alquilação bifuncional — um processo no qual moléculas do fármaco formam uma ligação entre dois pares de bases do DNA, 
o que causa efeitos citotóxicos 

alquilação monofuncional — um processo no qual as moléculas do fármaco reagem com uma parte de um par de bases do 
DNA, causando danos à célula 

análogos de pirimidina — fármacos que matam as células cancerosas por interferirem com a função dos nucleotídios 
pirimidínicos (compostos químicos empregados na formação de DNA) 

análogos de purina — fármacos empregados no tratamento de leucemias que se tornam parte do DNA e afetam a replicação 
desse último 

análogos do ácido fólico — fármacos que interferem com o modo do organismo de usar ácido fólico 

análogos do hormônio liberador de gonadotropina — fármacos que baixam o nível de testosterona no organismo e que são 
empregados como tratamento paliativo do câncer de próstata avançado 

androgênios — derivados sintéticos da testosterona, o hormônio masculino de ocorrência natural 

antiandrogênios — fármacos que bloqueiam a ação dos androgênios, os hormônios masculinos 

anticorpos monoclonais — anticorpos artificiais planejados para alvejar substâncias específicas como células imunes e 
células cancerosas 

antiestrogênicos — fármacos que se ligam ao receptor de estrogênios e bloqueiam a ação dos estrogênios 

aromatase — uma enzima envolvida na produção de estrogênios 

asparaginases — fármacos específicos do ciclo celular que são empregados no tratamento da leucemia linfocítica aguda 

fármacos alquilantes — fármacos antineoplásicos que formam ligações cruzadas com as fitas do DNA, o que impede a 
capacidade do DNA de se multiplicar 

fármacos antibióticos antineoplásicos — produtos antimicrobianos que se ligam ao DNA para produzir efeitos de destruição 
do tumor 

fármacos antimetabólitos — fármacos anticancerígenos que são semelhantes em estrutura química aos pares de base do 
DNA 


fármacos antineoplásicos — fármacos empregados para tratar o câncer 

fármacos antineoplásicos hormonais — fármacos que alteram o crescimento de tumores por afetarem os hormônios do 
organismo 

fármacos específicos da fase S — fármacos que atuam sobre as células que estão na fase de replicação (síntese de DNA) 

fármacos similares aos alquilantes — fármacos que agem no organismo do mesmo modo que os fármacos alquilantes 

inibidores da topoisomerase | — fármacos que bloqueiam a ação da enzima topoisomerase, lesando o DNA celular 

inibidores de aromatase — fármacos que impedem a formação de estrogênios por interferirem com a ação da enzima 
aromatase 

inibidores esteroidais — inibidores que têm um efeito irreversível sobre a enzima aromatase; também chamados de 
inibidores do tipo 1 


inibidores não esteroidais — inibidores que têm um efeito temporário sobre a enzima aromatase; também chamados de 
inibidores do tipo 2 

interferons — glicoproteínas de ocorrência natural que podem combater o câncer 

interferons alfa — fármacos derivados de leucócitos que são empregados para tratar vários tipos de câncer 

interferons beta — fármacos derivados de células do tecido conjuntivo (fibroblastos) que exibem atividade anticancerosa 

interferons gama — fármacos derivados de células do tecido conjuntivo (fibroblastos) e de linfócitos que podem combater 
células cancerosas 

mostardas nitrogenadas — o maior grupo de fármacos antineoplásicos alquilantes 

nitrosoureias — agentes alquilantes que agem impedindo que as células cancerosas se multipliquem 

podofilotoxinas — substâncias químicas parcialmente sintéticas que afetam as células tumorais ao agirem durante as fases 
G2 e S tardia do ciclo celular 

produtos naturais — agentes antineoplásicos que derivam de vegetais ou de outras substâncias naturais 

progestinas — hormônios que são empregados para tratamento paliativo de vários cânceres diferentes 

sulfonato de alquila — um fármaco que forma ligações covalentes com moléculas de DNA durante o processo de alquilação 


N os anos 40, fármacos antineoplásicos (ou fármacos quimioterápicos) foram desenvolvidos para tratar o câncer. Para muitos 
desses agentes, sérias reações adversas eram comuns. Hoje, muitas dessas toxicidades reduziram-se, portanto não são mais 
potencialmente devastadoras para o paciente. Com a quimioterapia moderna, alguns cânceres são considerados curáveis na maior 
parte dos pacientes. Estes incluem: 
m cânceres da infância, como a leucemia linfoblástica 
m cânceres de adulto, como o câncer testicular 

Se um câncer não pode ser curado, fármacos antineoplásicos podem controlar sua evolução. Eles podem reduzir o crescimento 
de tumores ou retardar o processo de metástase (propagação do câncer a outras partes do organismo). Esses fármacos também são 
empregados para tratamento paliativo para aliviar os sintomas causados pelo câncer. 

Novas estratégias terapêuticas continuam a aumentar o tempo que um paciente canceroso tem melhora dos sintomas. Algumas 
estratégias que você aprenderá sobre isso neste capítulo são: 
m utilizar anticorpos monoclonais 
m ter como alvo proteínas específicas 


FÁRMACOS ALQUILANTES 





Fármacos alquilantes, sozinhos ou com outros fármacos, atuam contra diferentes neoplasias (tumores). Esses fármacos produzem 
seus efeitos antineoplásicos por danificar o ácido desoxirribonucleico (DNA). Fármacos alquilantes são inespecíficos para a fase 
do ciclo celular. Isso significa que suas ações alquilantes ocorrem em qualquer fase do ciclo celular. 


Fármacos alquilantes pertencem a uma de seis classes: 
= mostardas nitrogenadas 
= sulfonatos de alquila 
m nitrosoureias 
m triazinas 
m etileniminas 
m fármacos similares aos alquilantes 


Mostardas Nitrogenadas 


Mostardas nitrogenadas representam o maior grupo de fármacos alquilantes. Como produzem leucopenia, esses fármacos são 
eficazes no tratamento de neoplasias que possam estar associadas a contagem elevada de leucócitos. Exemplos desses cânceres 
incluem: 


m doença de Hodgkin (câncer que causa aumento indolor dos linfonodos) 
m leucemia (câncer dos tecidos hematopoéticos) 


Mostardas nitrogenadas também foram eficazes no combate de: 


m linfoma (câncer de tecido linfoide) 

= mieloma múltiplo (câncer de plasmócitos da medula) 

= melanoma (um tipo de câncer de pele) 

m cânceres de mama, ovários, útero, pulmão, cérebro, testículos, bexiga, próstata e estômago 


E) TENHA CAUTELA 





E) 
Reações Adversas às Mostardas Nitrogenadas 


Muitos pacientes experimentam fadiga durante o tratamento com mostardas nitrogenadas. 
Outras reações adversas incluem: 


= l|eucopenia e trombocitopenia graves 

m náuseas e vômitos provocados por irritação do sistema nervoso central 
m estomatite 

m perda de cabelo reversível 

m infecções graves de pele (com contato direto) 


COMO FUNCIONA 





Como Agem os Fármacos Alquilantes 


Os fármacos alquilantes podem atacar o DNA de duas maneiras, como mostrado na Figura 14.1. 

Alguns fármacos se inserem entre dois pares de bases na cadeia de DNA, formando uma ligação reversível entre eles. Isso se 
chama alquilação bifuncional, e provoca efeitos citotóxicos capazes de destruir ou envenenar as células. 

Outros fármacos reagem com apenas uma parte de um par de bases. Eles separam os pares de bases, fazendo com que por 
fim elas e suas oses ligadas sejam extirpadas da molécula de DNA. Isso se chama alquilação monofuncional, e leva a dano celular 
permanente. 











Figura 14.1 Como agem os fármacos alquilantes. (De Clinical Pharmacology Made Incredibly Easy. 2nd ed. Philadelphia, PA: 
Lippincott Williams & Wilkins; 2005.) 


Mostardas nitrogenadas formam ligações covalentes ou ligações químicas com moléculas de DNA em uma reação química 


denominada alquilação. As moléculas alquiladas de DNA não podem se replicar de modo apropriado. Isso concorre para a morte 


celular (citotoxicidade). 


Clorambucila 


Clorambucila (Leukeran) é fabricada como comprimidos orais. É normalmente empregada para tratamentos de curta duração ou no 
início de tratamento. Pode também ser empregada em um regime intermitente, bissemanal ou mensal. Esse fármaco tem de ser 
refrigerado. Não há relatos de interações com outros fármacos. A reação adversa mais comum à clorambucila é a supressão da 
medula óssea. 


Ciclofosfamida 


Ciclofosfamida (Cytoxan) é com frequência empregada em um regime de tratamento com outros fármacos antineoplásicos. Tem 
sido também empregada no tratamento da esclerose múltipla. Está disponível em comprimidos orais ou pó para solução injetável. 


Os comprimidos orais podem ser dissolvidos em elixir aromático para produzir uma solução oral. Isso pode ser armazenado em 
um contentor de vidro sob refrigeração e empregado dentro de 14 dias. 


A forma parenteral da ciclofosfamida pode ser administrada por injeção IM, intraperitoneal (abdominal) ou intrapleural (ao 
redor dos pulmões). A solução reconstituída pode ser armazenada por até 6 dias sob refrigeração. É também estável à temperatura 
ambiente por 24 h. 


Ciclofosfamida pode interagir com outras medicações. 
= Tomar ciclofosfamida com fármacos cardiotóxicos produz efeitos cardíacos aditivos 
m Ciclofosfamida pode reduzir os níveis sanguíneos de digoxina. 


Estramustina 


Estramustina (Emcyt) é empregada no tratamento paliativo do câncer metastático ou progressivo da próstata. Também é 
empregada no tratamento do carcinoma metastático de células renais (câncer renal). Está disponível em cápsulas, que são 
normalmente tomadas 1 h antes ou 2 h depois das refeições. Estramustina deve ser armazenada sob refrigeração. 


Fármacos e alimentos contendo cálcio, como antiácidos e produtos lácteos, diminuem a absorção de estramustina pelo 
organismo. 


Ifosfamida 


Ifosfamida (Ifex) é produzida como pó para injeção. É normalmente empregada com outros antincoplásicos. Esse fármaco é 
administrado por infusão lenta IV por 5 dias consecutivos. O pó é misturado com água estéril ou água bacteriostática estéril. A 
solução reconstituída deve ser mantida sob refrigeração e usada dentro de 24 h. 


Ifosfamida pode interagir com outros fármacos. 


m Corticosteroides reduzem os efeitos da ifosfamida. 
= Quando tomados com ifosfamida, alopurinol, barbituratos, hidrato de cloral e fenitoína podem aumentar o risco de toxicidade 
pela ifosfamida. 


Mecloretamina 


Mecloretamina (Mustargen) foi a primeira mostarda nitrogenada lançada. Esse fármaco de ação rápida vem como pó para injeção. 
É administrada intravenosamente em uma única dose ou em doses divididas. A solução injetável tem de ser preparada 
imediatamente antes do uso. Deve ser clara e incolor. Como esse fármaco é corrosivo à pele e aos olhos, é importante tomar 
medidas apropriadas de segurança quando manipulá-lo. 


AERA Antes de manipular qualquer antineoplásico, você deve ser treinado de modo adequado. Isso se aplica em 
especial aos injetáveis, mas o treinamento é necessário também para produtos orais. Manipulação inapropriada pode 
resultar em absorção acidental do antineoplásico. 


Melfalana 


Melfalana (Alkeran) está disponível em comprimidos ou pó para injeção. Os comprimidos orais podem ser tomados 1 vez/dia. 
Esse fármaco normalmente é empregado por 2 a 3 semanas. Após o tratamento inicial, uma dose de manutenção pode ser usada 
após uma interrupção de até 4 semanas. Melfalana deve ser refrigerada e protegida da luz. 


Outros fármacos podem interagir com melfalana. 
= Interferona alfa pode reduzir a concentração sérica de melfalana. 
a O limiar de toxicidade pulmonar da carmustina pode ser reduzido quando tomada com melfalana. 


Sulfonatos de Alquila 


Bussulfana, um sulfonato de alquila, é historicamente empregada para tratar várias condições: 


m leucemia mielogênica crônica 
m policitemia vera (massa aumentada de eritrócitos e número aumentado de leucócitos e plaquetas) 
m outros distúrbios mieloproliferativos (condições relacionadas com medula óssea superprodutiva) 


É também empregada para tratar leucemia durante os procedimentos de transplante de medula óssea. 


Como um sulfonato de alquila, bussulfana é um fármaco que forma ligações covalentes com moléculas de DNA durante o 
processo de alquilação. Bussulfana afeta principalmente os granulócitos (um tipo de leucócito). Ela tem também alguns efeitos 
sobre plaquetas. Sua ação sobre os granulócitos torna a bussulfana útil no tratamento da leucemia mielogênica crônica e como 
terapia adjuvante no tratamento da leucemia antes e após transplantes de medula óssea. 


p TENHA CAUTELA 





Reações Adversas à Bussulfana 


A principal reação adversa à bussulfana é a supressão da medula óssea. Isso pode resultar no seguinte: 


m |eucopenia grave (leucócitos reduzidos) 
= anemia (eritrócitos reduzidos) 
= trombocitopenia (plaquetas reduzidas) 


Entretanto, essa reação usualmente é relacionada à dose e reversível. 


Bussulfana pode também ser eficaz no tratamento da policitemia vera. Contudo, outros fármacos são geralmente empregados 
porque a bussulfana pode causar mielossupressão grave (função reduzida da medula óssea). 


Bussulfana é administrada como comprimidos orais (Myleran) ou por injeção (Busulfex). Para bussulfana oral, pode demorar de 
10 a 15 dias para se notarem melhoras na contagem de leucócitos. As contagens de leucócitos continuarão a cair por até 1 mês 
após o paciente interromper a tomada do fármaco. 


A forma injetável de bussulfana é empregada em combinação com ciclofosfamida antes do transplante de medula óssea. É 
administrada por via intravenosa. Esse fármaco deve ser diluído com salina normal ou solução DSW (dextrose em água a 5%) 
antes do uso. Ampolas de bussulfana devem ser refrigeradas. A solução diluída pode ser refrigerada por até 12 h. À temperatura 
ambiente, a solução é estável por até 8 h (a infusão tem de ser completada dentro desse tempo). Essa forma do fármaco é 
normalmente dada como uma infusão de 2 h a cada 6 h por 4 dias. Pacientes necessitam tomar antieméticos por todo o tratamento. 


Bussulfana pode interagir com outros medicamentos. 


= Quando tomada com anticoagulantes ou com ácido acetilsalicílico, há um risco aumentado de sangramento. 
m Tomar bussulfana junto com tioguanina pode causar hepatotoxicidade, varizes esofágicas (veias do esôfago inchadas e 
aumentadas) ou hipertensão porta (pressão aumentada da veia porta hepática). 


E) TENHACAUTEIA 





E 
Reações Adversas às Nitrosoureias 


Reações adversas às nitrosoureias podem incluir: 


E náuseas e vômitos graves 
m nefrotoxicidade 
m falência renal 


Nitrosoureias 


Nitrosoureias são agentes alquilantes que agem impedindo que as células cancerosas se multipliquem. Elas são empregadas para 


tratar: 


m tumores cerebrais 
m doença de Hodgkin (como terapia secundária) 


Durante o processo de alquilação bifuncional, as nitrosoureias interferem com aminoácidos, purinas e DNA. Como essas 
substâncias são necessárias para as células cancerosas se dividirem, esse processo faz as células pararem de se reproduzir. 


As nitrosoureias são altamente lipossolúveis. Isso permite que elas ou seus metabólitos cruzem facilmente a barreira 
hematencefálica. Isso é bom para pacientes com tumores cerebrais e leucemias meníngeas. 


Carmustina 


Carmustina é fabricada como pó para injeção (BiCNU) e como implante na forma de hóstia (Gliadel wafer). É normalmente usada 
só ou com outros fármacos antineoplásicos para tratar: 


m tumores cerebrais 

= mieloma múltiplo 

m doença de Hodgkin (como terapia secundária) 

m linfomas não Hodgkin (como terapia secundária) 


A forma injetável de carmustina tem de ser dada como uma dose única ou dividida em injeções diárias por 2 dias. É 
normalmente dada a cada 6 semanas como um gotejamento IV. Antes do uso, ela tem de ser misturada com o diluente fornecido. 
Essa solução reconstituída permanece estável à temperatura ambiente por 8 h. Frascos fechados do fármaco devem ser 
armazenados sob refrigeração. 


A forma em hóstia da carmustina é usada como adjuvante para a cirurgia e radioterapia no tratamento de gliomas. As hóstias são 
usadas durante a cirurgia. Após o tumor ter sido cirurgicamente removido, até oito hóstias são implantadas na cavidade. A 
carmustina se difunde para dentro dos tecidos cerebrais. Luvas duplas são uma precaução necessária quando da manipulação das 
hóstias. Carmustina pode causar queimação grave da pele. 


Em termos de interações entre fármacos, cimetidina pode aumentar a toxicidade da carmustina sobre a medula óssea. Reações 
adversas à carmustina incluem: 
m supressão da medula óssea que começa 4 a 6 semanas após o tratamento e perdura por 1 a 2 semanas 
m hepatotoxicidade reversível (causada por altas doses do fármaco) 
m toxicidade pulmonar caracterizada por infiltrados ou fibrose pulmonar (cicatriz) 


Lomustina 


Lomustina (CeeNU) é usada sozinha ou com outros antineoplásicos. E fabricada como cápsulas orais. E normalmente tomada 
como uma dose única por 6 semanas. Como a carmustina, esse fármaco pode causar supressão da medula óssea. 


Estreptozocina 


Além de sua eficácia para tratar tumores cerebrais e a doença de Hodgkin, a estreptozocina (Zanosar) pode ser empregada para 
tratar carcinoma metastático de células das ilhotas pancreáticas. É fabricada como pó estéril para injeção. Pode ser dada por 
injeção IV rápida ou por infusão IV. Pode ser empregado um regime de uma dose diária ou semanal. Estreptozocina deve ser 
armazenada sob refrigeração e protegida da luz. 


Estreptozocina aumenta a meia-vida de eliminação da doxorrubicina, prolongando a leucopenia e a trombocitopenia. 


Triazinas 


Dacarbazina (DTIC-Dome), uma triazina, age como um fármaco alquilante após ser ativada pelo fígado. É principalmente 
empregada para tratar pacientes com melanoma maligno. É também empregada com outros fármacos para tratar a doença de 
Hodgkin. 

Primeiro, a dacarbazina tem de ser metabolizada pelo fígado para tornar-se um fármaco alquilante. Parece bloquear a síntese de 
RNA e de proteínas. Como os outros fármacos alquilantes, dacarbazina pode afetar a célula em qualquer fase do ciclo celular. 


Esse fármaco é produzido como pó para injeção. Tem de ser reconstituído antes do uso com água estéril. É administrado apenas 
por injeção IV. O tratamento normalmente dura de 5 a 10 dias e pode ser repetido após algumas semanas. O fármaco fechado (que 
ainda não foi aberto) deve ser armazenado sob refrigeração. Contudo, a solução reconstituída pode ser armazenada à temperatura 
ambiente por 8 h ou refrigerada por até 72 h. 


Nenhuma interação significativa foi relatada com a dacarbazina. 


Etileniminas 


Tiotepa, um derivado etilenimínico, tem vários usos terapêuticos diferentes. É usada para: 

m tratamento de câncer de bexiga 

m tratamento paliativo de linfomas (cânceres que começam no sistema imune) tratamento paliativo de câncer de mama ou de 
ovário 


E) TENHA CAUTELA 


Reações Adversas à Dacarbazina 





Dacarbazina pode causar algumas reações adversas, como: 


= l|eucopenia 

= trombocitopenia 

m náuseas e vômitos (começando 1 a 3 h após a administração e perdurando até 12 h) 
m fototoxicidade 

m sintomas semelhantes à gripe 

m perda de cabelo 


m tratamento de derrames intracavitários (acúmulo de líquido em uma cavidade do organismo) 


Como outros fármacos alquilantes, tiotepa interfere na replicação do DNA e na transcrição do RNA. Ela faz parar a ação dos 
ácidos nucleicos e causa morte celular. 


Tiotepa é fabricada como pó liofilizado para injeção. É administrada apenas por via IV. O pó tem de ser reconstituído com água 
estéril antes do uso. Essa solução reconstituída deve ser refrigerada e usada dentro de 8 h. Ela a seguir tem de ser diluída com água 
antes do uso. A solução tem de ser filtrada com um filtro de 0,22 micrometro para eliminar a turvação. 


Tiotepa pode ser dada por administração por via intravenosa rápida, administração intracavitária ou administração intravesical 
(dentro da bexiga). É absorvida sistemicamente quando administrada nos espaços pleural (ao redor dos pulmões) ou peritoneal 
(abdominal) ou quando instilada na bexiga. A dose desse fármaco tem de ser individualizada para cada paciente. 


Tiotepa pode interagir com outros fármacos. 

= Usar tiotepa com anticoagulantes ou ácido acetilsalicílico pode aumentar o risco de sangramento. 

m Tomar tiotepa com fármacos bloqueadores neuromusculares pode prolongar a paralisia muscular. 

= Usar tiotepa em combinação com outros fármacos alguilantes ou com radioterapia pode aumentar a toxicidade em vez de 
melhorar a resposta terapêutica. 


Fármacos Similares aos Alquilantes 


Alguns fármacos antineoplásicos são referidos como similares aos alquilantes pois têm as mesmas ações sobre o organismo que 
os fármacos alquilantes bifuncionais. Esses fármacos são complexos de metais pesados que contêm platina. Semelhantes aos 
fármacos alquilantes bifuncionais, eles formam ligações cruzadas com as fitas de DNA, o que interrompe a produção de DNA. 
Eles também são inespecíficos quanto ao ciclo celular, o que significa que eles podem afetar a célula em qualquer fase do ciclo 
celular. 


E) TENHACAUTEIA 


Reações Adversas à Tiotepa 





As principais reações adversas à tiotepa são relacionadas com o sangue. Elas incluem: 


m leucopenia 
m anemia 
m trombocitopenia 


= pancitopenia (deficiência de todos os elementos celulares sanguíneos) 
Outras reações adversas incluem: 


m náuseas e vômitos 
= estomatite e ulceração da mucosa intestinal (especialmente em doses utilizadas no transplante de medula) 
m urticária, erupção e prurido 


Fármacos similares aos alquilantes podem ser empregados no tratamento de vários cânceres, incluindo: 
m câncer de bexiga 
m câncer de pulmão 
m câncer de ovário 
m cânceres de cabeça e pescoço 
m câncer colorretal 


O uso específico varia para fármacos individuais similares aos alquilantes. 


Fármacos similares aos alquilantes interagem com alguns poucos fármacos. Contudo, administrar um fármaco similar aos 
alquilantes com um aminoglicosídio aumenta o risco de nefrotoxicidade. 


Carboplatina 
Carboplatina é empregada principalmente para tratar câncer de ovário e de pulmão. Está disponível como injeção e pó liofilizado 
para injeção. Esse fármaco é geralmente administrado como uma infusão IV. 


Tomar carboplatina com bumetanida, ácido etacrínico ou furosemida aumenta o risco de ototoxicidade. Carboplatina pode 
também causar as seguintes reações adversas: 
m supressão da medula óssea 
m tinido e perda auditiva 


Cisplatina 
Cisplatina (Platinol) é empregada no tratamento de: 


m tumores metastáticos testiculares 

m tumores metastáticos ovarianos 

m câncer avançado de bexiga 

m cânceres de cabeça, pescoço e pulmões 
E câncer ovariano 


Esse fármaco é produzido como injeção. É administrado por infusão IV por um período de 6 a 8 h. Deve ser protegido da luz. 


Cisplatina tem as seguintes interações com outros fármacos: 


m Tomar cisplatina com bumetanida, ácido etacrínico ou furosemida aumenta o risco de ototoxicidade 
m Cisplatina pode reduzir os níveis sanguíneos de fenitoína 


Em termos de reações adversas, a cisplatina pode causar: 


nefrotoxicidade 


náuseas e vômitos 


neurotoxicidade 


tinido e perda auditiva 


Oxaliplatina 


Oxaliplatina (Eloxatin) é usada em combinação com outros agentes para tratar o câncer colorretal. É fabricada como um 
concentrado de solução injetável e é administrada por infusão IV. Tem de ser diluída antes do uso com D5W. Essa solução final 
permanece estável por 6 h à temperatura ambiente e por até 24 h sob refrigeração. Não necessita ser protegida da luz após a 
diluição final. 


Oxaliplatina pode causar as seguintes reações adversas: 


m anafilaxia 
= anemia 
m risco aumentado de sangramento e infecção 


Alguns antineoplásicos necessitam de refrigeração. E importante saber como o produto tem de ser armazenado de modo a 
recuperá-lo ou verificar se ele está em estoque. O Quadro 14.1 indica quais desses fármacos devem ser refrigerados. 


FÁRMACOS ANTIMETABÓLITOS 





Fármacos antimetabólitos são fármacos anticancerosos semelhantes em estrutura química aos pares de bases do DNA. Como 
resultado, eles podem se tornar envolvidos na síntese de ácidos nucleicos e de proteínas. Esses fármacos são específicos do ciclo 
celular (afetam apenas uma dada fase do ciclo celular). Como afetam principalmente as células que estão sintetizando DNA 
ativamente, eles são chamados de fármacos específicos da fase S. Esses fármacos não apenas afetam as células cancerosas, mas 


também as células normais que se reproduzem ativamente. 


Os antimetabólitos específicos da fase S são agrupados em três tipos principais: 
= análogos do ácido fólico 
a análogos de pirimidinas 
m análogos de purinas 


Análogos do Ácido Fólico 


Análogos do ácido fólico são fármacos que interferem com o modo com que o organismo utiliza o ácido fólico. Metotrexato é o 
mais comum desses fármacos. E especialmente útil em tratar: 


m leucemia linfoblástica aguda (crescimento anormal de linfoblastos, as células que se desenvolvem em linfócitos) 
m leucemia meníngea 

m doenças do SNC (dado intratecalmente ou através da medula espinal) 

m coriocarcinoma (câncer que se desenvolve das porções coriônicas do embrião) 

m sarcoma osteogênico (câncer ósseo) 

m linfomas 

m cânceres de cabeça, pescoço, bexiga, testículo e mama 


Metotrexato pode também ser receitado em baixas doses para tratar alguns distúrbios que não respondem ao tratamento padrão. 
Esses distúrbios incluem: 


m psoríase grave 


COMO FUNCIONA 





O Ciclo Celular 


Os tecidos do organismo crescem através do processo de divisão celular. Esse complexo processo é regulado por uma gama de 
proteínas intracelulares. Durante a divisão celular, uma célula se replica dividindo-se em duas novas células filhas. Esse processo 
envolve um conjunto de etapas ordenadas, referidas como ciclo celular. 


m Durante o estágio G1, a célula cresce e se prepara para a replicação. Essa fase é também chamada de Intervalo 1. 
= O estágio S, ou de síntese, é quando as moléculas de DNA se replicam. 

m Durante o estágio G2, a célula se prepara para o estágio M. Essa fase é também chamada de Intervalo 2. 

m Durante o estágio M, a mitose, os cromossomos se separam e o material intracelular (citoplasma) se divide. 


Diferentes cânceres podem afetar diferentes fases do ciclo celular, paralisando o crescimento normal da célula. 


m doença do hospedeiro contra o enxerto 
m artrite reumatoide 


Metotrexato atua bloqueando o modo com que o ácido fólico é normalmente processado pelo organismo. Ele bloqueia a ação da 
enzima di-hidrofolato redutase. Ele paralisa a síntese de DNA e de RNA, levando à morte celular. 

Esse fármaco pode se acumular em qualquer coleção líquida, como derrame pleural e derrame pericárdico (líquido no espaço ao 
redor dos pulmões e ao redor do coração). Isso pode resultar em eliminação maior que o normal e toxicidade maior que a esperada, 
especialmente mielosupressão. O desaparecimento de metotrexato do plasma normalmente ocorre em três fases: 

m distribuição rápida 
=a clearance renal 


m meia-vida terminal 


A última fase, a meia-vida terminal, é de 3 a 10 h para uma dose baixa e de 8 a 15 h para uma dose alta. 


Metotrexato é fabricado como comprimidos (Trexall, Rheumatrex), solução injetável e pó para injeção. Metotrexato injetável 


pode ser dado usando várias vias diferentes: 
m intramuscular 

m intravenosa 

m intra-arterial 

m intratecal 


A formulação com preservativo contém álcool benzênico e não deve ser empregada para tratamento intratecal ou de altas doses. O 


pó liofilizado deve ser imediatamente reconstituído antes do uso. Os líquidos injetáveis se necessários também podem ser diluídos. 


Todas as formas de metotrexato são armazenadas à temperatura ambiente. 


ONELILCECAI Fármacos que Requerem Refrigeração 


Fechados por Meio de Recibo da Farmácia 
estramustina 

melfalana 

bussulfana (injeção) 

carmustina (injeção) 

estreptozocina 

dacarbazina 

citarabina lipossomal (injeção) 
cladribina 

fludarabina 

pentostatina 

daunorrubicina 

doxorrubicina 

idarrubicina (injeção sem conservantes) 
bleomicina 

fulvestrant 

leuprolida (depende do nome comercial) 


vimblastina 





vinorelbina (para estabilidade prolongada) 
cápsulas de etoposídeo 

teniposídeo 

alentuzumabe 

rituximabe 

trastuzumabe 

asparaginase 

pegaspargase 

interferon alfa-2b 

interferon alfa-n3 


aldesleucina 


Metotrexato interage com vários outros fármacos. 


Após Reconstituição/Diluição 

comprimidos de ciclofosfamida (para solução oral) 
injeção de ciclofosfamida (para estabilidade prolongada) 
injeção de ifosfamida 

injeção de bussulfana (para estabilidade prolongada) 
injeção de dacarbazina (para estabilidade prolongada) 
tiotepa (usada dentro de 8 h) 

oxaliplatina (para estabilidade prolongada) 

floxuridina 

cladribina (para estabilidade prolongada) 

injeção lipossomal de doxorrubicina 

vimblastina 

rituximabe 

trastuzumabe 

irinotecana (deve ser protegida da luz) 

trióxido de arsênio (para estabilidade prolongada) 
asparaginase 

interferon alfa-2b 


aldesleucina 


m Probenecida diminui a excreção de metotrexato, aumentando o risco de toxicidade pelo metotrexato, incluindo fadiga, supressão 


da medula óssea e estomatite. 

a Salicilatos e AINEs, especialmente diclofenaco, cetoprofeno, indometacina e naproxeno, também aumentam a toxicidade pelo 
metotrexato. 

m Colestiramina reduz a absorção de metotrexato pelo aparelho GI. 

m Tomar álcool com metotrexato aumenta o risco de hepatotoxicidade. 

m Cotrimoxazol, quando tomado com metotrexato, pode produzir anormalidades de células sanguíneas. 

m Penicilina diminui a secreção renal de metotrexato, o que aumenta o risco de toxicidade pelo metotrexato. 


Análogos de Pirimidinas 


Análogos de pirimidinas matam as células cancerosas por interferirem com a função natural dos nucleotídios pirimidínicos 

(compostos químicos utilizados na formação de DNA). Esses fármacos são empregados para tratar muitos tumores. Contudo, são 

utilizados principalmente no tratamento de: 

m Jeucemias agudas (cânceres que começam nos tecidos formadores de sangue, como a medula óssea) 

m adenocarcinoma do aparelho GI (cânceres que se desenvolvem no revestimento de um órgão), como adenocarcinomas colorretal, 
pancreático, esofágico e gástrico 

m cânceres da mama e de ovários 

m linfomas malignos 


Não ocorrem interações significativas com a maioria dos análogos de pirimidina. 


Capecitabina 


Capecitabina (Xeloda) é fabricada em comprimidos. É empregada para tratar o seguinte: 


m câncer colorretal 
m câncer de mama 
m câncer pancreático (tratamento adjuvante) 


Capecitabina é normalmente administrada em ciclos de 3 semanas. E dada 2 vezes/dia, de manhã e à noite, por 2 semanas. A 
isso se segue um descanso de 1 semana. 


Capecitabina tem várias interações possíveis com outros fármacos. 


= Antiácidos podem aumentar a absorção de capecitabina. 
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= 
Reações Adversas ao Metotrexato 


Reações adversas ao metotrexato incluem: 


m supressão da medula óssea 

= estomatite 

m toxicidade pulmonar, exibida como pneumonia (inflamação do tecido pulmonar) ou fibrose pulmonar (cicatrização do tecido 
pulmonar) 

m reações da pele, como fotossensibilidade e perda de cabelo 


Com altas doses, também pode ocorrer nefrotoxicidade. Durante o tratamento com altas doses, leucovorina (ácido folínico) 
pode ser empregada em uma técnica conhecida como salvamento pela leucovorina para minimizar as reações adversas. 


Reações adversas à administração intratecal podem incluir: 


m convulsões 
m paralisia 
m morte 


Outras reações adversas menos graves podem também ocorrer, como: 


m dor de cabeça 

= febre 

m enrijecimento do pescoço 
m confusão 

m irritabilidade 


m Capecitabina pode aumentar os efeitos da varfarina, aumentando o risco de sangramento. 


m Capecitabina pode aumentar os níveis sanguíneos de fenitoína. 


Citarabina 


Citarabina é administrada por injeção. É normalmente empregada no tratamento de leucemias em adultos e crianças. Está 
disponível como pó e como solução. Pode ser dada por injeção SubQ, infusão IV ou intratecalmente (usando uma preparação sem 
preservativos). Uma preparação é específica para injeção lipossomal. Soluções reconstituídas (com água bacteriostática e álcool 
benzílico) podem ser armazenadas em temperatura ambiente controlada por 48 h. Contudo, a preparação para a injeção lipossomal 
tem de ser refrigerada. 


Além das reações adversas comuns aos outros análogos de pirimidinas, citarabina pode causar: 

m neurotoxicidade cerebelar grave 

m conjuntivite química 

m diarreia 

m febre 

m síndrome pé-mão (uma reação caracterizada por vermelhidão, enrijecimento e descamação das solas dos pés e palmas das mãos) 

m eritema canceroso (um tipo de erupção que ocorre quando uma alta dose de citarabina é combinada a infusão contínua de 
fluoruracila). 


Floxuridina 


Floxuridina (FUDR) é usada no tratamento de tumores hepáticos, ovarianos e renais. Seu uso principal é no tratamento de 
adenocarcinoma (câncer que se desenvolve no revestimento de um órgão) GI que metastizou para o fígado. 
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Esse fármaco é fabricado como pó liofilizado. O pó é reconstituído com água estéril. Uma vez reconstituído, pode ser 
refrigerado por até 2 semanas. Administração por infusão arterial contínua é recomendada para a artéria hepática. 


Fluoruracila 


Normalmente a fluoruracila é usada como tratamento paliativo dos cânceres de: 


cólon 
reto 
mama 


estômago 
m pâncreas 


Pode também ser usada no tratamento de cânceres de ovário, de colo uterino, de bexiga, de fígado, de próstata, de endométrio, de 
esôfago, de cabeça e de pescoço. 


Fluoruracila é administrada por injeção IV (Adrucil). Esse fármaco não necessita de diluição. Fluoruracila é também fabricada 
como creme tópico (Carac, Fluoroplex, Efudex) e solução tópica (Efudex) para o tratamento de ceratoses (lesões de pele) da face e 
do couro cabeludo. 

A forma injetável de fluoruracila pode causar as seguintes reações adversas, além daquelas típicas de outros análogos de 
pirimidina: 

m diarreia 
m perda de cabelo 


Gencitabina 
Gencitabina (Gemzar) é usada no tratamento dos cânceres de: 


Ee mama 


No BALCÃO 


4 Falsas Suposições 
Um paciente entrega uma receita de metotrexato. Você pode automaticamente supor que o paciente tem câncer e o 
metotrexato está sendo receitado para esse fim? 








Não. Embora metotrexato seja útil no tratamento de diferentes tipos de leucemia e de câncer, é também empregado para 
tratar psoríase e artrite reumatoide, entre outras coisas. 


E) TENHACAUTEIA 





Reações Adversas aos Análogos de Pirimidinas 


Como a maioria dos antineoplásicos, os análogos de pirimidinas podem causar: 


fadiga e falta de energia 

inflamação da boca, esôfago e garganta 
supressão da medula óssea 

náuseas e anorexia 


= pulmão 
m ovário 
m pâncreas 


É fabricada como pó liofilizado para injeção. Tem de ser reconstituída com cloreto de sódio a 0,9%. Esse fármaco é dado apenas 
por injeção IV e pode ser administrado no ambulatório. A solução reconstituída permanece estável à temperatura ambiente por 
24h. 


Análogos de Purinas 


Análogos de purinas são usados para tratar leucemias agudas e crônicas. Eles também podem ser úteis no tratamento de linfomas. 
Como os análogos de pirimidina, os análogos de purina tornam-se parte do DNA e do RNA. Portanto, eles são capazes de interferir 
com a síntese e a replicação dos ácidos nucleicos. 


Como com outros antimetabólitos, os fármacos inicialmente são convertidos por um processo chamado fosforilação. Isso 
permite que eles sejam ativos como nucleotídios. Os nucleotídios resultantes são incorporados no DNA. Aqui, podem inibir a 
síntese de DNA e RNA, assim como outras reações metabólicas necessárias para o crescimento celular. Análogos de purina são 
específicos do ciclo celular, exercendo seu efeito durante a fase S. 


Cladribina 


Cladribina (Leustatin) é fabricada como uma solução para injeção. É principalmente usada para tratar leucemias. O procedimento 
normal de tratamento é uma infusão IV contínua por 7 dias consecutivos. O tratamento não é repetido. A infusão tem de ser 
preparada com NS bacteriostático e filtrada. Uma vez diluída, a solução deve ser dada prontamente. Contudo, pode ser refrigerada 
por até 8 h antes da administração. Frascos fechados de cladribina têm de ser refrigerados. 


Fludarabina 


Como muitos outros análogos de purinas, preparações de fludarabina (Fludara) são administradas intravenosamente por um 
período. Elas são fabricadas como injeção e como pó para injeção. Esse fármaco geralmente é dado por 5 dias consecutivos, com 
uma pausa de 28 dias entre os tratamentos. Fludarabina tem de ser armazenada sob refrigeração. 


Tomar fludarabina com pentostatina pode causar toxicidade pulmonar grave, que pode ser fatal. Além das reações adversas 
observadas para todos os análogos de purinas, fludarabina pode causar efeitos neurológicos graves quando empregada em altas 
doses, incluindo: 

m cegueira 
= coma 
m morte 


Mercaptopurina 


Mercaptopurina (Purinethol) é dada oralmente como comprimidos. Pode ser tomada 1 vez/dia. Esse fármaco pode ter ação 
retardada, e a dose pode depender da contagem de leucócitos e de plaquetas do paciente. Tomar mercaptopurina e alopurinol juntos 
pode diminuir o metabolismo da mercaptopurina, resultando em supressão aumentada da medula óssea. 


Pentostatina 


Pentostatina (Nipent) vem em pó para solução IV. É administrada por uma injeção IV direta ou diluída e dada por um período de 
20 a 30 min. Normalmente, o tratamento com pentostatina é feito uma vez a cada semana. Após 6 meses, a resposta do paciente ao 
tratamento deve ser avaliada. Pentostatina é armazenada sob refrigeração. Pentostatina diluída ou reconstituída pode ser estável à 
temperatura ambiente, mas tem de ser usada dentro de 8 h. 


COMO FUNCIONA 





Como Agem os Análogos de Pirimidinas 


Para entender como agem os análogos de pirimidinas, é útil entender a estrutura básica do DNA. 
O DNA se parece com uma escada que foi torcida. Os degraus da escada são formados por pares de bases contendo 
nitrogênio. Esses pares são sempre os mesmos: 
= Adenina sempre pareia com timina. 
m Guanina sempre pareia com citosina. 
Citosina e timina são pirimidinas. Adenina e guanina são purinas. 
A unidade básica do DNA é o nucleotídio. Um nucleotídio é o bloco de construção (monômero) dos ácidos nucleicos. Ele tem 
três partes principais: 
m uma ose 


m uma base nitrogenada 
= um grupamento fosfato 


Análogos de pirimidinas agem sobre esses componentes. 


Após serem convertidos em nucleotídios, os análogos de pirimidinas são incorporados ao DNA. Uma vez no DNA, os análogos 
de pirimidina agem bloqueando a síntese de DNA e de RNA. Eles também inibem outras ações metabólicas necessárias para o 
crescimento celular apropriado. 
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E 
Reações Adversas aos Análogos de Purinas 


Análogos de purinas podem causar: 


m supressão da medula óssea 

m náuseas e vômitos 

m anorexia 

m diarreia moderada 

m estomatite 

= um aumento dos níveis de ácido úrico (um resultado da degradação das purinas) 


Pentostatina age de modo diferente dos outros análogos de purina. Ela bloqueia a ação da enzima adenosina desaminase (ADA). 
Isso causa um aumento nos níveis intracelulares de desoxiadenosina trifosfato, levando a lesão e morte celulares. A maior 
atividade de ADA é no sistema linfoide, especialmente em células T malignas. 


Pentostatina tem várias interações entre fármacos que são diferentes das dos outros análogos de purina. 


m Tomar pentostatina com alopurinol pode aumentar o risco de erupção 
a Tomar pentostatina com vidarabina pode potencializar o efeito da vidarabina e aumentar o risco de toxicidade. 


INES Embora os fármacos com sufixo -statina sejam empregados para reduzir o colesterol, é importante lembrar que 
essa não é sempre a regra. Você acabou de aprender, por exemplo, que pentostatina é empregada para tratar leucemia 
aguda ou crônica, e não o colesterol alto. 

Tioguanina 


Tioguanina (Tabloid) é com frequência usada em combinação com outros antineoplásicos. E fabricada como comprimidos orais. A 


dose diária inteira pode ser tomada de uma vez. Após 4 semanas, o paciente deve ser reavaliado, e a dose pode ser aumentada. 


FÁRMACOS ANTIBIÓTICOS ANTINEOPLÁSICOS 





Fármacos antibióticos antineoplásicos são produtos antimicrobianos que se ligam ao DNA para produzir efeitos de destruição 
sobre os tumores. Esses fármacos bloqueiam os processos celulares normais e cancerosos. Esses fármacos agem contra muitos 
cânceres, incluindo: 


m câncer de mama, de ovário, de bexiga e de pulmão 

m câncer de testículo 

m cânceres do aparelho GI 

m carcinoma de células escamosas da cabeça, pescoço e colo uterino 

m coriocarcinoma 

m doença de Hodgkin e linfomas malignos 

m leucemia aguda 

= melanoma 

m rabdomiossarcoma (neoplasma maligno composto de células musculares estriadas) 

m sarcoma de Ewing (um tumor maligno que se origina na medula óssea, normalmente em ossos longos ou da pelve) e outros 
sarcomas de tecidos moles 

m sarcoma osteogênico 

m tumor de Wilms (uma neoplasia dos rins que ocorre em crianças novas) 


As vezes, esses fármacos podem ser administrados diretamente na cavidade do organismo a ser tratada. 


Esses fármacos normalmente se intercalam ou se autoinserem lado a lado entre os pares de bases de uma molécula de DNA. 
Portanto, quando a cadeia de DNA se replica, um par extra de bases se opõe ao antibiótico intercalado. Isso cria uma molécula 
mutante de DNA. O efeito global é a morte da célula. 


De modo não surpreendente, esses fármacos podem interagir com muitos outros fármacos. Em particular, as quimioterapias de 
combinação potencializam a leucopenia e a trombocitopenia (número reduzido de plaquetas na corrente sanguínea). 


Daunorrubicina 


Daunorrubicina é usada como parte do regime de tratamento com outros fármacos antineoplásicos para induzir a remissão em 
leucemias agudas. Está disponível como injeção (Cerubidine) e como pó liofilizado que tem de ser reconstituído com água estéril 
para injeção (Daunoxome). A solução reconstituída pode ser armazenada à temperatura ambiente por até 24 h. Ela tem de ser dada 
em uma infusão IV de fluxo rápido. 


Daunorrubicina como injeção lipossomal é usada no tratamento do sarcoma de Kaposi associado à AIDS avançada. A 
administração é intravenosa por um período de 1 h, uma vez a cada 2 semanas. A solução reconstituída pode ser armazenada por 6 
h sob refrigeração. Frascos fechados de todas as formas do fármaco têm de ser refrigerados. 


AMEA Injeções lipossômicas e injeções convencionais são formulações diferentes. Elas não podem substituir umas às 
outras. 
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Reações Adversas aos Antibióticos Antineoplásicos 


A principal reação adversa a esses fármacos é a supressão da medula óssea. Outros efeitos incluem: 


= cardiomiopatia irreversível 
m alterações eletrocardiográficas agudas 
E náuseas e vômitos 


Doxorrubicina 


Doxorrubicina (Adriamycin, Doxil) é fabricada como pó liofilizado para injeção, como injeção sem preservativo e como solução 
aquosa. E administrada apenas por via venosa. Como agente único, é geralmente administrada 1 vez a cada 21 dias. As vezes, pode 


ser dada como uma instilação vesical tópica. 


A solução fechada tem de ser refrigerada. Contudo, o pó fechado é armazenado à temperatura ambiente. Antes do uso, o pó 
deve ser reconstituído com uma injeção de cloreto de sódio. Essa solução reconstituída pode ser armazenada por 7 dias à 
temperatura ambiente. 


Doxorrubicina é também fabricada como injeção lipossomal. Essa forma é empregada para tratar: 
m sarcoma de Kaposi relacionado à AIDS 


= mieloma múltiplo 
m câncer de ovário 


Frascos fechados de doxorrubicina têm de ser refrigerados. Doxorrubicina lipossomal diluída tem também de ser armazenada sob 
refrigeração. Deve ser administrada dentro de 24 h. 


Doxorrubicina pode reduzir os níveis sanguíneos de digoxina. Além das reações adversas comuns a todos os fármacos 
antibióticos antineoplásicos, doxorrubicina pode avermelhar a urina. 


Idarrubicina 


Idarrubicina (Idamycin PFS) é empregada em combinação com outros fármacos antineoplásicos para tratar leucemia mieloide em 
adultos. É fabricada como injeção e tem de ser dada como uma infusão IV de fluxo livre. Os frascos devem ser reconstituídos com 
água (diluentes bacteriostáticos não são recomendados). A solução reconstituída tem de ser usada dentro de 72 h. É estável à 
temperatura ambiente e sob refrigeração. Idarrubicina fechada é armazenada à temperatura ambiente ou, no caso da injeção sem 
preservativo, sob refrigeração. 


Em termos de interações entre fármacos, o tratamento junto com fludarabina não é recomendado por causa do risco de 
toxicidade pulmonar fatal. 


Bleomicina 


Bleomicina (Blenoxane) é considerada um tratamento paliativo. E usada como agente único ou em combinação com outros 
antineoplásicos para tratar: 


= carcinoma de células escamosas 
= linfomas 
E carcinoma testicular 


Podem ocorrer reações anafiláticas em pacientes recebendo bleomicina para linfoma, de modo que devem ser dadas inicialmente 
doses de teste. Devem ser dados um anti-histamínico e um antipirético antes de a bleomicina ser administrada para impedir febre e 
calafrios. 


Bleomicina pode ser dada por injeção IV IM ou SubQ. Soluções de bleomicina são preparadas com água estéril, cloreto de sódio 
ou água bacteriostática estéril. Quando diluída com cloreto de sódio, a solução pode ser armazenada à temperatura ambiente por 
24 h. O pó estéril fechado deve ser refrigerado. 


Bleomicina pode interagir com outras substâncias. Ela pode diminuir os níveis séricos de digoxina e de fenitoína. 


Dactinomicina 


Dactinomicina (Cosmegen) é com frequência administrada como parte de um tratamento de combinação com outros 
antineoplásicos. E empregada no tratamento de: 


= tumor de Wilms 
m sarcoma de Ewing 
m câncer testicular 
m cânceres sólidos 


Esse fármaco está disponível como pó para injeção. E administrado por via intravenosa, dependendo da tolerância do paciente. 
Esse fármaco é muito corrosivo para os tecidos moles e tem de ser manipulado e administrado com cuidado. Antes do uso, deve 
ser reconstituído com água estéril. 


Mitomicina 


Mitomicina age de modo diferente dos outros antibióticos antineoplásicos. É ativada dentro da célula em um fármaco alquilante bi 
ou até trifuncional. Mitomicina causa a quebra de cada uma das fitas do DNA. Ela também promove ligações cruzadas com o 
DNA e bloqueia a síntese desse ácido nucleico. 
Mitomicina é mais frequentemente usada em combinação com outros quimioterápicos para tratar cânceres gástricos e 
pancreáticos. É também usada para tratar os seguintes cânceres: 
m bexiga 
= cólone reto 
= mama 
m cabeça 
m pescoço 
= pulmão 
= colo uterino 


Além disso, mitomicina pode ser usada como tratamento paliativo quando outros tratamentos falharam. 


Esse fármaco vem como pó que tem de ser reconstituído antes da injeção. E apenas administrado por via intravenosa. O pó é 
reconstituído com água estéril. O fármaco reconstituído tem de ser usado dentro de 24 h. O pó seco deve ser protegido da luz. 


Mitomicina interage com alcaloides da vinca. Usar alcaloides da vinca com mitomicina pode causar angústia respiratória aguda. 


Mitoxantrona 


Em combinação com outros antineoplásicos, mitoxantrona (Novantrone) é usada para tratar leucemias não linfocítica agudas. 
Outros cânceres que podem responder ao tratamento com mitoxantrona incluem os seguintes: 


m câncer de próstata 
m câncer de mama 
m linfoma não Hodgkin 


Além disso, mitoxantrona pode ser usada no tratamento da esclerose múltipla. 


Esse fármaco é fabricado como injeção. Tem de ser diluído com DSW ou NS. O fármaco diluído deve ser usado imediatamente. 
Mitoxantrona é administrada apenas IV. É dada lentamente em uma infusão IV de fluxo livre. 


Além das reações adversas comuns a todos os antibióticos antineoplásicos, a mitoxantrona pode corar a urina com um tom 


verde-azulado. 


FÁRMACOS ANTINEOPLÁSICOS HORMONAIS E MODULADORES HORMONAIS 





Fármacos antineoplásicos hormonais e moduladores hormonais são receitados pelas seguintes razões: 


m para alterar o crescimento de tumores malignos 
m para controlar e tratar os efeitos fisiológicos dos tumores malignos 
Os tratamentos hormonais e os moduladores hormonais são eficazes contra tumores dependentes de hormônios, como os 
cânceres de: 
= mama 
m próstata 
= endométrio (o revestimento do útero) 
Linfomas e leucemias são geralmente tratados com tratamentos que incluem corticosteroides. Isso se deve ao potencial do 
fármaco de afetar linfócitos (certos leucócitos). 


Inibidores de Aromatase 


Na mulher após a menopausa, o estrogênio é produzido por uma enzima chamada aromatase. A aromatase converte os 
precursores hormonais em estrogênio. Inibidores de aromatase impedem que o androgênio seja convertido em estrogênio nas 
mulheres após a menopausa. Isso bloqueia a capacidade do estrogênio em ativar células cancerosas. Limitar a quantidade de 
estrogênio significa que menos estrogênio está disponível para alcançar as células cancerosas e fazê-las crescer. 


INESME Tumores dependentes de hormônio (específicos de gênero) são tratados com terapias hormonais. Tumores 


comuns a ambos os gêneros são tratados com corticosteroides. 


Inibidores de aromatase são usados principalmente para tratar câncer metastático de mama na mulher pós-menopáusica. Eles 
podem ser administrados sozinhos ou com outros agentes, como o tamoxifeno. 

Os inibidores de aromatase agem diminuindo a produção de estrogênio pelo organismo. Em cerca da metade de todos os 
pacientes com câncer de mama os tumores dependem de estrogênio para crescerem. Os inibidores de aromatase são usados apenas 
em mulheres pós-menopáusicas, porque eles baixam a quantidade de estrogênio produzida fora dos ovários (como no músculo e no 
tecido adiposo). Como esses fármacos causam privação de estrogênio, os pacientes podem desenvolver afinamento dos ossos e, 
com o tempo, osteoporose. 


Há dois tipos de inibidores de aromatase: tipo 1, ou inibidores esteroidais, e tipo 2, ou inibidores não esteroidais. 


Inibidores Esteroidais 


Inibidores esteroidais (ou inibidores do tipo 1) têm um efeito irreversível sobre a enzima aromatase. Isso significa que, uma vez 
eles agindo sobre a enzima, a produção de estrogênio é diminuída de modo permanente. Exemestana (Aromasin) é um inibidor 
esteroide. 


Além de seus usos no tratamento do câncer de mama, exemestana é usada para impedir o desenvolvimento de câncer prostático. 
E produzida como comprimidos. Os comprimidos são geralmente tomados 1 vez/dia após uma refeição. 


Inibidores Não Esteroidais 
Inibidores não esteroidais são às vezes chamados de inibidores do tipo 2. Seus efeitos sobre a enzima aromatase são reversíveis. 
Isso significa que após o tratamento a aromatase pode voltar à função normal. 


Esses fármacos agem de modo competitivo ao se ligarem a uma parte da enzima aromatase. Eles se ligam a uma porção da 
enzima citocromo P450 (CYP450). Isso leva a diminuição de estrogênio em todos os tecidos do organismo. Contudo, esses 
fármacos não afetam a síntese de adrenocorticoides, de aldosterona ou de hormônios tireoidianos. 


Anastrozol 


Anastrozol (Arimidex) é fabricado como comprimidos para administração oral. É normalmente tomado 1 vez/dia. 


Esse fármaco pode causar reações adversas além daquelas dos inibidores de aromatase. Ele pode elevar os níveis das 
lipoproteínas de alta densidade e das lipoproteínas de baixa densidade. Em termos de interações, certos fármacos podem diminuir a 
eficácia do anastrozol, incluindo tamoxifeno e fármacos contendo estrogênio. 


Letrozol 


Letrozol (Femara) é receitado como comprimidos que são tomados 1 vez/dia. O tratamento é interrompido quando os tumores 
reaparecem. Um uso alternativo do letrozol é estimular os ovários e melhorar as possibilidades de gravidez para mulheres em idade 
de procriar 
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Reações Adversas aos Inibidores de Aromatase 


As reações adversas aos inibidores de aromatase são raras. Elas podem incluir: 


vertigem 

náuseas moderadas 

dores musculares e articulares moderadas 
ondas de calor 


Ocasionalmente, os inibidores de aromatase podem também afetar os níveis de colesterol. 


Antiestrogênios 


Antiestrogênios se ligam aos receptores de estrogênio e bloqueiam a ação desses hormônios. Esses fármacos são usados para 
tratar câncer de mama. 


A ação antineoplásica exata desses agentes não é conhecida. Contudo, eles são conhecidos por agirem como antagonistas de 
estrogênio. Os receptores de estrogênio encontrados em células cancerosas de metade das mulheres após a menopausa e % das 
mulheres após a menopausa com câncer de mama respondem ao estrogênio para induzir crescimento do tumor. Se a ação do 
estrogênio é bloqueada, isso lentificará o crescimento das células tumorais e bloqueará a síntese de DNA. 


Fulvestrant 


Fulvestrant (Faslodex) é um antagonista puro de estrogênio. E usado em mulheres pós-menopaúsicas com câncer metastático de 
mama receptor positivo que progrediu após tratamento com tamoxifeno. 


Esse fármaco é administrado como uma injeção mensal. A injeção é dada IM, lentamente, nas nádegas. 


A injeção fechada deve ser refrigerada. Fulvestrant não tem interações conhecidas com outros fármacos. Contudo, pode causar 

reações adversas, como: 

m diarreia 

m constipação intestinal 

= dor abdominal 

= dor de cabeça 

m dor nas costas 

m faringite 


Essas são as reações adversas que se somam às comuns a todos os antiestrogênios. 


Tamoxifeno 
Tamoxifeno (Soltamox) é um agonista-antagonista estrogênico. Ele tem muitos usos: 


= É usado sozinho e em combinação com radioterapia e cirurgia em mulheres cujo câncer de mama não se espalhou para os 
linfonodos axilares. 

m Pode ser usado no tratamento de mulheres pós-menopáusicas cujo câncer de mama se espalhou da mama para os linfonodos 
axilares. 

= Pode ser usado como tratamento paliativo de câncer de mama avançado ou metastático positivo para o receptor de estrogênio. 

= Pode ser usado para reduzir a probabilidade de câncer de mama em mulheres que são de alto risco. 


Tamoxifeno é fabricado como comprimidos e solução oral. Pode ser tomado 1 vez ou 2 vezes/dia em doses divididas, 
dependendo do tamanho da dose. 


INES Os comprimidos de tamoxifeno devem ser protegidos de todas as fontes de luz. 


Tamoxifeno pode interagir com outros fármacos. 
a Tamoxifeno aumenta os efeitos da varfarina, aumentando o risco de sangramento. 
= Bromocriptina aumenta o efeito do tamoxifeno. 
m Antiácidos podem afetar a absorção de tamoxifeno em sua forma de comprimido com revestimento entérico. 


As reações adversas de tamoxifeno incluem: 
m diarreia 

m retenção hídrica 

m leucopenia e trombocitopenia 


Androgênios 


Os androgênios terapeuticamente úteis são derivados sintéticos da testosterona, o hormônio masculino de ocorrência natural. 
Essas substâncias controladas da Tabela III são usadas para o tratamento paliativo do câncer de mama avançado, especialmente em 
mulheres pós-menopáusicas com metástase óssea. 


Os androgênios provavelmente atuam de um ou mais modos diferentes. 

= Eles reduzem o número de receptores de prolactina (receptores hipofisários da prolactina que afetam as glândulas mamárias) ou 
se ligam de modo competitivo aos receptores disponíveis de prolactina. 

= Eles bloqueiam a síntese de estrogênio ou se ligam de modo competitivo aos receptores de estrogênio. Essas ações impedem o 
estrogênio de afetar os tumores que são sensíveis a ele. 
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Reações Adversas aos Antiestrogênios 


As reações adversas mais comuns aos antiestrogênios incluem: 


m ondas de calor 
E náuseas 
m vômitos 
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E 
Reações Adversas aos Androgênios 


As reações adversas mais comuns aos androgênios são: 


m náuseas 
m vômitos 
m retenção hídrica (causada pela retenção de sódio) 


As mulheres podem desenvolver: 


m acne 
hipertrofia do clitóris (aumento anormal do clitóris) 
voz mais grave 

aumento do pelo facial e corporal 

aumento do desejo sexual 

menstruação irregular 


Os homens podem experimentar vários efeitos como resultado da conversão de esteroides em metabólitos de hormônios 
sexuais femininos. Eles incluem: 


m ginecomastia (aumento da mama em homens) 
m hiperplasia prostática (crescimento celular excessivo da próstata) 
m atrofia testicular (redução do tamanho do testículo) 


As crianças podem desenvolver: 


= fechamento prematuro das epífises (fechamento das placas ósseas nos ossos longos) 
= desenvolvimento das características sexuais secundárias (especialmente em meninos) 


Androgênios podem interagir com alguns outros fármacos. 


= Eles podem alterar as doses em pacientes recebendo insulina, fármacos antidiabetogênicos ou anticoagulantes orais. 
= Eles podem aumentar o risco de hepatotoxicidade quando tomados com outros fármacos que sejam tóxicos ao fígado. 


Fluoximesterona 
Fluoximesterona (Androxy) é fabricada em comprimidos. Normalmente, esse fármaco é tomado como dose diária única ou em 
doses divididas. 


Testolactona 


Testolactona (Teslac) está disponível em comprimidos. É normalmente dada 4 vezes/dia durante um mínimo de 3 meses. 


Testosterona 


Enantato de testosterona (em óleo) (Andro LA, Delatestryl) é fabricado como solução injetável. É administrado por injeção IM 
profunda no músculo glúteo. O fármaco tem uma longa duração de ação e não necessita ser dado com mais frequência do que a 
cada 2 semanas. Essa injeção deve ser armazenada à temperatura ambiente. Se quaisquer cristais se formarem no frasco, eles 
podem ser redissolvidos aquecendo-se o frasco entre as palmas das mãos. 


Testosterona usada como terapia de reposição hormonal é fabricada como um gel tópico (Androgel, Testim), como uma injeção, 


com um adesivo transdérmico (Androderm), como um comprimido bucal (Striant) e como um implante (Testopel Pellet). Outra 
forma de testosterona não usada no tratamento do câncer é o cipionato de testosterona (Depo-Testosterone), e é fabricado como 
injeção. Propionato de testosterona está disponível como um creme tópico e como uma pomada tópica. 


Antiandrogênios 


Antiandrogênios são fármacos que bloqueiam a ação de androgênio, um hormônio masculino. Eles são usados como terapia 
adjuvante com análogos do hormônio liberador de gonadotropina no tratamento do câncer avançado de próstata. Esses fármacos 
bloqueiam a captação de androgênio ou impedem a ligação de androgênio ao núcleo da célula. Administrar antiandrogênios com 
um análogo do hormônio liberador de gonadotropina ajuda a impedir o recrudescimento da doença que ocorre quando o análogo 
do hormônio liberador de gonadotropina é usado sozinho. 


Bicalutamida 


Bicalutamida (Casodex) é fabricada em comprimidos. É normalmente tomada 1 vez/dia com ou sem alimento. 


Em termos de interações, a bicalutamida pode afetar o tempo de protrombina (um teste para determinar os fatores de 
coagulação) em pacientes que estejam tomando varfarina. 


Flutamida 


Flutamida está disponível em cápsulas. É normalmente administrada 3 vezes/dia em intervalos de 8 h. Flutamida é aviada em um 
contentor resistente à luz. 


Como a bicalutamida, a flutamida pode afetar o tempo de protrombina em pacientes tomando varfarina. 


O) TENHA CAUTELA 


Reações Adversas aos Antiandrogênios 





Quando antiandrogênios são empregados com análogos do inibidor da liberação de gonadotropina, as reações adversas mais 
comuns são: 


m ondas de calor 

desejo sexual diminuído 
impotência 

diarreia 

náuseas 

vômitos 

aumento das mamas 


Nilutamida 


Quando são tratados com nilutamida (Nilandron), os pacientes tomam comprimidos orais. Uma dose maior é geralmente receitada 
para os primeiros 30 dias, e a seguir a dose é reduzida. Nilutamida é tomada 1 vez/dia com ou sem alimento. Deve ser protegida da 
luz e armazenada em uma temperatura ambiental controlada. 


Progestinas 


Progestinas são hormônios empregados para o tratamento paliativo de várias formas de câncer, incluindo: 


m câncer endometrial 
m câncer de mama 


m câncer renal 


Como você aprendeu no Capítulo 12, o termo progestinas também se refere a substâncias que mimetizam os efeitos da 
progestina, hormônio de ocorrência natural. 


Não está completamente entendido o modo de as progestinas atuarem para tratar os tumores. Pesquisadores pensam que esses 
fármacos se ligam a um receptor específico para atuar sobre células hormonalmente sensíveis. Como não exibem uma atividade 
citotóxica (destruindo ou envenenando as células), eles são considerados citostáticos (eles impedem as células de se multiplicar). 


Medroxiprogesterona 


Medroxiprogesterona é usada para tratamento adjuvante e paliativo do câncer endometrial e renal. É produzida como uma injeção 
para administração por via intramuscular (Depo-Provera, Depo-subQ Provera, Depo-Provera Contraceptive). É também disponível 
em comprimidos (Provera) para tratar irregularidades menstruais e sangramento uterino anormal. Um uso do fármaco em 
comprimidos para um fim diferente daquele para o qual foi especificamente projetado e aprovado é no tratamento do câncer 
avançado de mama. 


Medroxiprogesterona tem várias interações com outros fármacos. 

= Aminoglutetimida e rifampicina reduzem os efeitos progestínicos de medroxiprogesterona. 

= Medroxiprogesterona pode interferir com os efeitos da bromocriptina, causando a parada da menstruação. 
Além das reações adversas comuns a todas as progestinas, as reações à medroxiprogesterona podem incluir: 


m sonolência 

m febre 

E erupção 

= ganho ou perda de peso 


Megestrol 


Comprimidos de megestrol são usados para o tratamento paliativo do câncer de endométrio ou de mama. E também fabricada 
como uma suspensão oral (Megace) para uso no tratamento da anorexia, caquexia (perda de peso corporal e de massa muscular) e 
perda de peso inexplicável em pacientes aidéticos. 
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Reações Adversas às Progestinas 


Retenção líquida branda é provavelmente a reação adversa mais comum às progestinas. Outras reações adversas incluem: 


tromboembolia (coágulos sanguíneos) 

sangramento entre os períodos menstruais, sangramento de escape durante o ciclo menstrual e alterações no fluxo menstrual 
enrijecimento das mamas 

anormalidades da função hepática 


Diferentemente de outras progestinas, não foram identificadas interações entre fármacos do megestrol. 


Análogos do Hormônio Liberador de Gonadotropina 


Análogos do hormônio liberador de gonadotropina são usados para tratamento paliativo do câncer avançado de próstata. Esses 
fármacos baixam o nível de testosterona no organismo sem os efeitos adversos cardiovasculares da castração ou dos efeitos 
cardiovasculares adversos do dietilestilbestrol (outro fármaco usado para tratar o câncer de próstata inoperável). 


A maioria dos análogos do hormônio liberador de gonadotropina age sobre a hipófise. Eles aumentam a secreção de hormônio 
luteinizante (LH), que estimula a produção de testosterona. O nível máximo de testosterona é alcançado 72 h após a administração 
diária. 

Contudo, com a administração a longo prazo, esses fármacos inibem a liberação de LH pela hipófise. Isso inibe ou bloqueia a 
liberação de testosterona pelos testículos. Como as células tumorais da próstata são estimuladas pela testosterona, o nível reduzido 
de testosterona alentece seu crescimento. 


Não foram documentadas interações entre fármacos dos análogos do hormônio liberador de gonadotropina. 


Goserelina 


Além de seu uso como tratamento paliativo do câncer de próstata, goserelina (Zoladex) pode ser usada como tratamento paliativo 
do câncer avançado de mama. Goserelina é fabricada como um implante mensal ou trimestral. Vem em uma bolsa aluminizada 
lacrada contendo uma cápsula dessecante. 


Goserelina é administrada por injeção SubQ em um regime de 28 dias ou de 3 meses. Para os primeiros 8 dias de tratamento, o 
fármaco é absorvido lentamente. Contudo, após 8 dias, é absorvido rápida e continuamente. 


Leuprolida 


Há diferentes formas injetáveis de leuprolida (Lupron Depot, Lupron, Eligard). Está disponível como injeção, como um pó para 
injeção e como depósito de 3, 4 ou 6 meses (microesferas que têm de ser reconstituídas com diluente antes da injeção). 


Diferentes marcas de leuprolida podem ser administradas de modos diferentes, por injeção SubQ ou IM. Como são liberadas de 
modo diferente, as diferentes formas de leuprolida não são intercambiáveis. 


A injeção de leuprolida é armazenada abaixo da temperatura ambiente. Contudo, diferentes marcas de leuprolida de depósito 
têm diferentes requisitos de armazenamento. Por exemplo, Lupron é armazenado à temperatura ambiente, enquanto Eligard tem de 
ser refrigerado. 


Triptorelina 


Triptorelina (Trelstar Depot, Trelstar LA) é fabricada como microgrânulos para injeção. Os microgrânulos podem ser incorporados 
em uma formulação de depósito e dados como uma injeção IM mensal. Os microgrânulos de triptorelina podem também ser 
fabricados como uma formulação de ação prolongada. Essa forma é administrada a cada 84 dias como uma injeção IM. Ambas as 
formas de triptorelina têm de ser reconstituídas com água estéril antes do uso. 


Triptorelina age de modo diferente dos outros análogos do hormônio liberador de gonadotropina. Ela age bloqueando a secreção 
de gonadotropina. Após a primeira dose, os níveis de LH, de hormônio foliculoestimulante (FSH), de testosterona e de estradiol 
aumentam repentinamente. Após administração contínua a longo prazo, as secreções de LH e FSH caem a uma velocidade 
constante. A produção testicular e ovariana de esteroides diminui. Em homens, a testosterona cai a um nível visto em homens 
castrados cirurgicamente. Como resultado, os tecidos e as funções que dependem desses hormônios se tornam inativos. Os níveis 
diminuídos de testosterona lentificam o crescimento do tumor. 
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Reações Adversas aos Análogos do Hormônio Liberador de Gonadotropina 


As reações adversas aos análogos do hormônio liberador de gonadotropina geralmente relatadas são: 


m ondas de calor 

= impotência 

= desejo sexual diminuído 

Outras reações adversas podem incluir: 


edema periférico 
náuseas e vômitos 
constipação intestinal 
anorexia 


Triptorelina pode causar dor esquelética. Menos habitualmente, ela pode também causar: 
m hipertensão 
m diarreia 
m retenção urinária 
Esses efeitos colaterais são os que se observam além das reações adversas comuns aos análogos do hormônio liberador de 
gonadotropina. 


FÁRMACOS ANTINEOPLÁSICOS NATURAIS 





Alguns fármacos antineoplásicos são conhecidos como produtos naturais. Eles derivam de substâncias naturais e afetam 
diretamente os processos naturais. 


Alcaloides da Vinca 


Alcaloides da vinca são bases nitrogenadas derivadas da planta vinca. Eles são empregados para tratar vários tipos diferentes de 


cânceres, que incluem: 


m câncer metastático de testículo 
m câncer de mama 
a doença de Hodgkin 


Eles atuam ao paralisar a função normal dos microtúbulos nas células. Microtúbulos são estruturas envolvidas no movimento de 
DNA. Os alcaloides da vinca interrompem sua função ao se ligarem a uma proteína chamada microtubulina nos microtúbulos. 
Como resultado, os microtúbulos não podem separar os cromossomos de modo adequado. Os cromossomos se espalham pelo 
citoplasma (líquido dentro da célula) ou formam agrupamentos incomuns. Isso faz cessar a formação do fuso mitótico, que é 
necessário para a divisão celular. As células não podem completar o processo de mitose (divisão celular) e morrem. Por isso, diz-se 
que os alcaloides da vinca são específicos para a fase M. 


A paralisação dos microtúbulos pode também afetar alguns tipos de movimento celular, fagocitose (engolfamento e destruição 
de microrganismos e restos celulares) e funções do SNC. 
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E 
Reações Adversas aos Alcaloides da Vinca 


Pacientes tomando alcaloides da vinca podem sentir: 


náuseas 

vômitos 

constipação intestinal 

estomatite (feridas ou inflamação da boca) 
anormalidades neuromusculares 

alopecia (perda de cabelo) reversível 


Vimblastina 


Vimblastina é usada para o tratamento paliativo de vários cânceres diferentes, incluindo: 


m câncer metastático de testículo 
linfomas 


sarcoma de Kaposi (o câncer mais habitualmente relacionado com a AIDS) 


câncer de mama 


neuroblastoma (um tumor altamente maligno no sistema nervoso simpático) 
coriocarcinoma 


É fabricada como injeção e como pó para injeção. A administração é apenas por IV. É injetada em uma infusão IV que escoa ou 
diretamente em uma veia por 1 min. Injeção bacteriostática de cloreto de sódio tem de ser adicionada ao pó antes da injeção. A 
solução reconstituída pode ser refrigerada por 28 dias. Vimblastina fechada deve também ser refrigerada. 

Vimblastina pode interagir com outros fármacos. 
a Eritromicina pode aumentar a toxicidade da vimblastina. 
= Vimblastina diminui os níveis plasmáticos de fenitoína. 


Ela também causa reações além daquelas de todos os alcaloides da vinca. 


= Vimblastina pode produzir intensa ardência ou queimação na base do tumor 1 a 3 min após a administração. Isso geralmente 
dura de 20 min a 3 h. 
=m Vimblastina suprime a função da medula óssea. 


Vincristina 
Vincristina (Vincasar PFS) é empregada em terapia de combinação para tratar: 


m doença de Hodgkin 

m linfoma não Hodgkin 

= tumor de Wilms 

= câncer em tecidos musculares 


É também empregada no tratamento da leucemia linfocítica aguda. 


Vincristina é fabricada como injeção. É administrada apenas IV, 1 vez/semana. Como a vimblastina, é dada diretamente em uma 
veia ou em um tubo de uma infusão IV que escoa por 1 min. 

Vincristina tem várias interações com outros fármacos. 
m Vincristina reduz o efeito da digoxina. 
m Asparaginase diminui o metabolismo hepático da vincristina, aumentando o risco de toxicidade. 


= Os bloqueadores dos canais de cálcio concorrem para o acúmulo de vincristina, aumentando o risco de toxicidade. 


Além das reações adversas comuns a todos os alcaloides da vinca, vincristina pode causar supressão da medula óssea. 


Vinorelbina 


Como os outros alcaloides da vinca, vinorelbina (Navelbine) é administrada apenas IV. É fabricada como injeção. Esse fármaco é 
usado para tratar condições graves, como o câncer pulmonar de células pequenas, o câncer metastático de mama, o câncer de 
ovário e a doença de Hodgkin. É geralmente administrada semanalmente como injeção IV por 6 a 10 min. Vinorelbina fechada 
deve ser refrigerada e protegida da luz. Contudo, os frascos fechados são estáveis em temperaturas de até 25º C (77º F) por até 
72h. 


Podofilotoxinas 


Podofilotoxinas são glicosídios semissintéticos (compostos químicos que contêm glicídios que são ativados por uma enzima). Eles 


são específicos do ciclo celular e agem durante as fases G2 e S tardia do ciclo celular. 


Embora seu mecanismo de ação não seja bem entendido, podofilotoxinas produzem várias alterações nas células tumorais. 

= Em baixas concentrações, esses fármacos bloqueiam as células na fase G2 ou S tardia. 

=m Em altas concentrações, elas paralisam as células na fase G2. 

= Podofilotoxinas podem também quebrar uma das fitas do DNA. Elas bloqueiam o transporte de nucleotídios e o processo da 
incorporação deles nos ácidos nucleicos. 


Podofilotoxinas têm poucas interações significativas com outros fármacos. 


Etoposídeo 


Etoposídeo (Toposar, Etopophos) é eficaz no tratamento do câncer de testículo, do linfoma não Hodgkin, do câncer de pulmão e da 
leucemia aguda. Está disponível em frascos ou pó para injeção. Está também disponível em cápsulas. Cápsulas de etoposídeo oral 
têm de ser manipuladas com cuidado e aviadas em contentores resistentes a crianças. É importante usar luvas quando da 
manipulação desse fármaco. As cápsulas são geralmente tomadas por 4 a 5 dias. Cápsulas de etoposídeo podem ser armazenadas 
sob refrigeração por até 24 meses. 
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Reações Adversas às Podofilotoxinas 


A maioria dos pacientes que recebem podofilotoxinas apresenta perda de cabelo. Isso se deve ao fato de os fármacos 
antineoplásicos terem um efeito sistêmico: eles afetam todas as células do organismo, não apenas as cancerosas. Algumas áreas 
do organismo têm células que estão crescendo e se dividindo em uma velocidade rápida, como as células cancerosas. Essas 
áreas, incluindo os revestimentos da boca e do estômago e os folículos capilares, são especialmente sensíveis. 


Perda de cabelo não ocorre com todos os antineoplásicos. Depende do fármaco, da dose e do paciente. 
Outras reações adversas incluem: 


m náuseas e vômitos 

anorexia 

estomatite 

supressão da medula óssea, causando leucopenia e menos habitualmente trombocitopenia 
hipotensão aguda (se uma podofilotoxina é infundida na veia muito rapidamente) 


A injeção de etoposídeo é administrada IV. Pode ser dada em ciclos, com um intervalo de 3 a 4 semanas entre os cursos de 
tratamento. Etoposídeo deve ser diluído antes do uso. A solução é normalmente administrada por 30 a 60 min. A solução injetável 
diluída é estável por até 96 h à temperatura ambiente. 


Além das reações adversas comuns a todas as podofilotoxinas, etoposídeo pode aumentar o risco de sangramento em pacientes 
fazendo uso de varfarina. 


Teniposídeo 


Teniposídeo (Vumon) mostrou alguma atividade em tratar doença de Hodgkin, linfomas e tumores cerebrais. É fabricado como 
injeção e administrado por via intravenosa. Ampolas fechadas de teniposídeo têm de ser refrigeradas. 


Teniposídeo pode aumentar o clearance e os níveis intracelulares de metotrexato. 


AMEA Teniposídeo não diluído pode amolecer ou rachar equipamentos ou dispositivos de plástico. As soluções devem 
ser preparadas em vidro ou plástico de poliolefina. 


ANTICORPOS MONOCLONAIS 





A tecnologia de DNA recombinante levou ao desenvolvimento de anticorpos monoclonais. Esses anticorpos artificiais são 
planejados para ter como alvo substâncias específicas como outras células imunes ou células cancerosas. Eles mostraram ação em 
tratar tanto tumores quanto cânceres hematológicos, como: 


linfoma não Hodgkin 


leucemia linfocítica aguda 


leucemia mieloide aguda 
câncer de mama 


Anticorpos monoclonais se localizam e se ligam a células cancerosas ou a outras células imunes estiverem no organismo. Eles 
se ligam a receptores alvo ou a células cancerosas e causam a morte do tumor ou da célula por vários modos. Eles podem: 
m induzir a morte celular programada 
m recrutar outros elementos do sistema imune para atacar a célula cancerosa 
m fornecer uma dose de um quimioterápico tóxico ou de radiação ao local do tumor 


Alentuzumabe 


Alentuzumabe (Campath) é fabricado como um concentrado para solução injetável. É administrado por infusão IV por 2h. A dose 
é gradualmente aumentada para a dose máxima em 3 a 7 dias. O paciente deve estar pré-medicado com difenidramina e 
acetaminofeno antes da primeira infusão e antes do aumento de cada dose. Alentuzumabe deve ser usado dentro de 8 h da diluição. 
Alentuzumabe diluído pode ser armazenado à temperatura ambiente ou refrigerado. Contudo, alentuzumabe não diluído tem de ser 
refrigerado. 

As reações adversas ao alentuzumabe incluem: 
m mielossupressão 
m risco aumentado de infecções oportunistas, como pneumocistite, pneumonia e infecções fúngicas e virais 


Essas são reações adversas comuns que se somam às de todos os anticorpos monoclonais. 


Gentuzumabe Ozogamicina 


Gentuzumabe ozogamicina (Mylotarg) é fabricado como pó para injeção. Após reconstituição, é normalmente administrado por 
infusão IV por 2 h. Tem de ser reconstituído com água estéril e a seguir diluído antes do uso. Deve ser diluído apenas com uma 
solução de cloreto de sódio a 0,9%. A solução reconstituída pode ser armazenada por menos de 2 h à temperatura ambiente ou sob 
refrigeração. Contudo, após diluição, pode ser armazenada por até 16 h à temperatura ambiente. 

Além das reações adversas comuns aos outros anticorpos monoclonais, gentuzumabe ozogamicina pode causar: 
m mielossupressão significativa 
m hepatotoxicidade 


Ibritumomabe Tiuxetana 


Ibritumomabe tiuxetana (Zevalin) vem com injeção em um kit com acetato de sódio, um frasco de formulação tamponada, um 
frasco de reação e rótulos de identifica 
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Reações Adversas aos Anticorpos Monoclonais 


Todos os anticorpos monoclonais estão associados a reações relacionadas com a infusão que ocasionalmente são fatais. Elas 
incluem: 


febre 

calafrios 

encurtamento da respiração 
hipotensão 

anafilaxia 


ção. O regime de tratamento é dado em duas etapas. A primeira etapa é uma infusão única de rituximabe (não incluso no Kit) e a 
seguir uma dose fixa de IN-111 ibritumomabe tiuxetana administrada como uma impulsão IV de 10 min. A segunda etapa ocorre 
depois de 7 a 9 dias. É uma segunda infusão de rituximabe, seguida de Y-90 ibritumomabe tiuxetana dada por impulsão IV de 10 
min. Ibritumomabe tiuxetana é preparada diferentemente em suas duas formas diferentes, por isso é importante seguir as instruções 
exatas. Ambas as formas desse fármaco devem ser refrigeradas. 


Esse fármaco pode interferir com a ação de outros, como: 


m varfarina 

m ácido acetilsalicílico 
m clopidogrel 

m ticlopidina 

a AINEs 

m azatioprina 

m ciclosporina 

m corticosteroides 


Esse fármaco está associado a mielossupressão aumentada. 


Rituximabe 


Rituximabe (Rituxan) é normalmente empregado como parte do regime de tratamento com outros antineoplásicos. Pode também 
ser empregado no tratamento da artrite reumatoide. Esse fármaco é administrado por infusão IV. Rituximabe deve ser armazenado 
sob refrigeração e protegido da luz solar direta. Como a solução não contém conservante, soluções diluídas de rituximabe têm de 
ser refrigeradas. 


Trastuzumabe 


Trastuzumabe (Herceptin) é dado sozinho ou com outros quimioterápicos para tratar o câncer de mama. É produzido como pó para 
injeção. O fármaco é normalmente administrado por infusão IV 1 vez/semana. A primeira infusão deve durar 90 min. Se bem 
tolerada pelo paciente, outras infusões podem ser de 30 min. Trastuzumabe não pode ser dado por um cateter IV que já tenha sido 
usado para soluções de dextrose. 


O armazenamento de trastuzumabe e a solução de trastuzumabe devem ficar sob refrigeração. A solução reconstituída pode ser 
armazenada por 28 dias. Uma vez diluída, a solução deve ser usada dentro de 24 h. 


Trastuzumabe aumenta a toxicidade cardíaca relacionada com a administração de antraciclina. 


INIBIDORES DA TOPOISOMERASE I 





Inibidores da topoisomerase I são derivados da camptotecinas, uma substância química que contém nitrogênio (alcaloide). 


Esses fármacos bloqueiam a ação da enzima topoisomerase, que lesa o DNA da célula. Eles podem ser empregados para 
combater tumores sólidos e cânceres hematológicos, como: 


m câncer colorretal 
m câncer pulmonar de células pequenas 
m câncer ovariano 
m leucemia mieloide aguda 

A enzima topoisomerase normalmente permite que o DNA super-helicoidizado relaxe. Os inibidores da topoisomerase I agem 
se ligando ao complexo DNA-topoisomerase I. Eles impedem o DNA de se liberar e causa a quebra das fitas do DNA. Isso 
concorre para a falência da síntese de DNA. 


AERA Os inibidores da topoisomerase | têm como origem a árvore chinesa Camptotheca acuminata. 


lrinotecana 


Irinotecana (Camptosar) é dada como parte de um regime de tratamento com outros fármacos (5-fluoruracila e leucovorina) no 
tratamento de câncer de cólon ou de reto. Pode ser empregada também no tratamento do câncer pulmonar. Esse fármaco é 
produzido como injeção. É dado por infusão por 90 min. Pode ser dado semanalmente ou uma vez a cada 3 semanas, dependendo 
do regime de tratamento. Irinotecana tem de ser diluída antes do uso. A solução diluída pode ser refrigerada por 48 h se protegida 
da luz. 


Irinotecana pode interagir com vários outros fármacos. 
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Reações Adversas aos Inibidores da Topoisomerase | 


As reações mais comuns aos inibidores da topoisomerase | incluem: 


diarreia 

cólicas abdominais 

perda ou afinamento do cabelo 
sudorese e salivação aumentadas 
náuseas, vômitos e perda de apetite 
cansaço 

lacrimejamento 


Ocasionalmente, estas outras reações podem ocorrer: 


inflamação e úlceras de boca 

cãimbras 

erupções que podem coçar 

mielossupressão significativa (rara) 

efeitos temporários sobre resultados de testes hepáticos 


m Cetoconazol aumenta de modo significativo os níveis sanguíneos de SN-38 (um metabólito ativo da irinotecana), aumentando o 
risco de toxicidades relacionadas com o emprego de irinotecana. 

= Tomar diuréticos com irinotecana pode piorar a desidratação causada pela diarreia relacionada com a irinotecana. 

m Laxativos tomados com irinotecana podem induzir diarreia. 

= Quando proclorperazina é dada com irinotecana, há uma probabilidade aumentada de toxicidades extrapiramidais. 


Topotecana 


Topotecana (Hycamtin) é produzida como pó para injeção. A injeção é dada como parte do tratamento de câncer de colo uterino, 
de ovário e pulmonar de células pequenas. O pó deve ser reconstituído com água estéril e administrado por infusão IV por 30 min. 
A solução reconstituída é estável por 24 h à temperatura ambiente. 


TERAPIAS DIRECIONADAS 





Uma abordagem revolucionária para tratamentos contra o câncer envolve fármacos que têm como alvo diferentes proteínas. Essas 
proteínas causam o crescimento de tipos específicos de câncer. 


Pacientes devem evitar a gravidez enquanto em uso de fármacos de terapia direcionada, pois estes causaram dano fetal e morte 
em animais de estudo. Há também reações adversas específicas a cada terapia. 


Bortezomibe 


Bortezomibe (Velcade) é usado para tratar mieloma múltiplo que recidivou após quimioterapia padrão. Ele age bloqueando os 
proteossomos, complexos proteicos que estão envolvidos em importantes funções do ciclo celular e também promovem o 
crescimento do tumor. Bortezomibe rompe o processo celular normal e leva à morte celular por proteólise (o processo de 
degradação de proteínas). 

Bortezomibe não é absorvido oralmente e tem de ser dado IV. É produzido como pó para injeção. O pó tem de ser reconstituído 
antes do uso. Após reconstituição, o fármaco pode ser armazenado por até 8 h em uma seringa à temperatura ambiente. 
Bortezomibe fechado deve ser armazenado em temperatura ambiente controlada e protegido da luz. 


Bortezomibe pode interagir com outros fármacos. 

= Quando tomado com fármacos que afetam certas enzimas CYP450 (como amiodarona, carbamazepina, cimetidina, diltiazem, 
eritromicina, fenitoína, fenobarbital, fluoxetina, nevirapina, rifampicina, verapamil, zafirlucaste e zileuton), bortezomibe pode 
causar toxicidade ou reduzir a eficácia desses fármacos. 

= Tomar bortezomibe com hipoglicemiantes orais pode causar hipoglicemia e hiperglicemia em pacientes diabéticos. 


As reações adversas mais comuns ao bortezomibe incluem: 
m fadiga, mal-estar ou fraqueza 
m náuseas e vômitos 
m diarreia ou constipação intestinal 
m perda de apetite 
m febre 


Reações menos comuns incluem: 
m neuropatia periférica 

a dor de cabeça 

m hipotensão 


m hepatotoxicidade 
m cardiotoxicidade, como arritmias, falência cardíaca, isquemia miocárdica e infarto, edema pulmonar e derrame pericárdico 


Gefitinibe 


Gefitinibe (Iressa) é usado como agente único para pacientes com câncer pulmonar de células não pequenas que não responderam 
a dois regimes quimioterápicos padrões. Está disponível como comprimidos orais. Um comprimido é dado diariamente, com ou 
sem alimento. Esse fármaco deve ser armazenado à temperatura ambiente controlada. 


Gefitinibe age bloqueando a tirosinoquinase do receptor 1 do fator de crescimento epidérmico. Essa substância é expressa em 
excesso em alguns cânceres, como o câncer pulmonar de células não pequenas. 


As seguintes interações entre fármacos podem ocorrer com gefitinibe: 

m Níveis plasmáticos de gefitinibe estão diminuídos quando esse fármaco é dado com carbamazepina, dexametasona, erva-de-são- 
joão, fenobarbital, fenitoína ou rifampicina. 

= Tomar gefitinibe em combinação com altas doses de ranitidina com bicarbonato de sódio reduz os níveis de gefitinibe. 

= A administração de gefitinibe com varfarina aumenta o risco de sangramento. 


Reações adversas ao gefitinibe incluem: 
E erupção 

m diarreia 

m crescimento anormal dos cílios 

m lesão pulmonar e hepática 


Imatinibe 


Imatinibe (Gleevec) é usado para tratar leucemia mieloide crônica, leucemia linfoide e tumores do estroma GI. E fabricado como 
comprimidos orais. Os comprimidos são tomados com uma refeição e um copo grande de água. Eles são tomados 1 ou 2 vezes/dia, 
dependendo da dose. Para pacientes que não podem deglutir os comprimidos, eles podem ser dissolvidos em água ou suco de 


maçã. 
Em pacientes com leucemia mieloide crônica, uma proteína chamada BCR-ABL estimula outras tirosinoquinases. Isso causa 


níveis anormalmente altos de produção de leucócitos. Imatinibe se liga aos locais onde normalmente a adenosina trifosfato se liga 
à proteína BCR-ABL. Isso paralisa a produção anormal de leucócitos. 


Imatinibe é conhecido por causar várias interações entre fármacos. 

=m Como o gefitinibe, níveis plasmáticos de imatinibe estão aumentados quando esse fármaco é dado com carbamazepina, 
dexametasona, erva-de-são-joão, fenitoína, fenobarbital ou rifampicina. 

= Também semelhantemente ao gefitinibe, administrar imatinibe com varfarina aumenta o risco de sangramento. 

= Quando tomados com imatinibe, fármacos como cetoconazol, claritromicina, eritromicina e itraconazol podem aumentar os 
níveis de imatinibe. 

= Quando dado com sinvastatina, imatinibe aumenta em três vezes os níveis de sinvastatina. 

m Imatinibe aumenta os níveis plasmáticos de outros fármacos metabolizados pelo citocromo P450, como triazolo- 
benzodiazepinas, bloqueadores de canais de cálcio di-hidropiridínicos e certos inibidores da HMGCoA redutase. 


Tomar imatinibe pode resultar em várias reações adversas, como: 


a edema periorbital e edema dos membros inferiores, possivelmente resultando em edema pulmonar, derrames e falência cardíaca 
ou renal 

m náuseas 

m vômitos 

m anormalidades da função hepática 

m mielossupressão (especialmente neutropenia e trombocitopenia) 


FÁRMACOS ANTINEOPLÁSICOS NÃO CLASSIFICÁVEIS 





Muitos outros antineoplásicos não podem ser incluídos nas classificações existentes. Esses fármacos têm diferentes usos e efeitos 
sobre o organismo. As interações entre fármacos e as reações adversas são específicas para cada fármaco. 


Trióxido de Arsênio 


Trióxido de arsênio (Trisenox) é um tratamento comercialmente disponível para pacientes com leucemia promielocítica aguda 
(uma forma rara de leucemia mieloide aguda). Esse fármaco age provocando a fragmentação do DNA. É indicado quando o 
tratamento padrão falha. 
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Reações Adversas ao Trióxido de Arsênio 





Trióxido de arsênio pode causar anormalidades eletrocardiográficas. Isso pode progredir para arritmias potencialmente fatais. 
Outras reações adversas possíveis incluem: 


m ansiedade 

dor de cabeça 

dores musculares e ósseas 
erupção 

hipocalcemia 

insônia 

lesão hepática 

náuseas e vômitos 

tremor 

vertigem 


Além disso, o trióxido de arsênio pode produzir uma toxicidade característica chamada de síndrome de diferenciação APL, que 
se caracteriza por uma contagem aumentada de leucócitos com angústia respiratória. Essa síndrome pode ser fatal se não 
tratada imediatamente com corticosteroides. 


Trióxido de arsênio é fabricado como injeção. É administrado por IV. Antes da administração, tem de ser diluído. O fármaco 
diluído pode ser armazenado à temperatura ambiente por 24 h ou refrigerado por até 48 h. 


Dar trióxido de arsênio com outros fármacos conhecidos por prolongar o intervalo QT pode aumentar o risco de arritmias 
cardíacãs. 


Asparaginases 


Asparaginases são empregadas para tratar leucemia linfocítica. Elas são fármacos específicos de ciclo celular que agem durante a 
fase G1. 


A maioria das células pode sintetizar asparagina, um aminoácido encontrado em proteínas. Contudo, algumas células tumorais 
dependem de outras fontes de asparagina para sobreviver. As asparaginases ajudam a degradar as asparaginas em ácido aspártico e 
amônia. Quando são privadas de seu fornecimento de asparagina, as células tumorais morrem. 


As asparaginases podem interagir com outros fármacos. 


m ÀAsparaginases podem reduzir a eficácia do metotrexato. 
m Tomar asparaginases com prednisona ou vincristina aumenta o risco de toxicidade. 


Asparaginase 


Asparaginase (Elspar) é empregada principalmente em combinação com quimioterapia padrão para induzir melhora dos sintomas 
em pacientes com leucemia linfocítica aguda. É fabricada como pó para injeção. O pó é reconstituído e dado por injeção IM ou IV. 
Quando dado intravenosamente, esse fármaco é normalmente introduzido em uma infusão já escoando. Asparaginase não contém 
quaisquer conservantes, portanto tem de ser armazenada sob refrigeração. Antes do uso, a solução reconstituída deve ser 
refrigerada. É descartada após 8 h ou se a solução se torna turva. 
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Reações Adversas aos Fármacos de Asparaginase 


Muitos pacientes recebendo asparaginases desenvolvem náuseas e vômitos. Outras reações adversas incluem: 


febre 

dor de cabeça 
dor abdominal 
pancreatite 
coagulopatia 
hepatotoxicidade 


Esses fármacos podem também causar anafilaxia. Isso é mais provável de ocorrer com dose IV intermitente do que com dose IV 
diária ou injeções IM. O risco de uma reação surge com cada tratamento sucessivo. Além disso, podem ocorrer reações de 
hipersensibilidade. 


Pegaspargase 


Pegaspargase (Oncaspar) é usada para tratar leucemia linfocítica aguda em pacientes que são alérgicos à forma nativa da 
asparaginase. Ela vem como injeção. Como a asparaginase, esse fármaco deve ser dado por injeção IV ou IM. Deve ser 
armazenada sob refrigeração. Porções não utilizadas do fármaco têm de ser descartadas. O fármaco não deve ser administrado se 
foi agitado de modo vigoroso ou armazenado à temperatura ambiente por mais de 48 h. Se o fármaco está turvo ou tem um 
precipitado, deve ser descartado. 


Procarbazina 
Procarbazina (Malutane) é usada para tratar doença de Hodgkin e tumores cerebrais primários ou metastáticos. Esse fármaco é um 
derivado metil-hidrazínico com propriedades de IMAO. É específico de ciclo celular e atua na fase S. 


Procarbazina tem de ser ativada metabolicamente no fígado antes que possa produzir alterações na célula. Ela pode: 


m lesar os cromossomos 


m suprimir a mitose 
m bloquear a síntese de DNA, RNA e proteínas 


Procarbazina é fabricada como cápsulas orais. Ela pode ter interações significativas com outros fármacos. 

= Quando tomada com depressores do SNC, procarbazina produz efeito aditivo. 

m Tomar procarbazina com meperidina pode resultar em hipotensão grave e morte. 

m Devido às propriedades de IMÃOs da procarbazina, podem ocorrer reações hipertensivas quando é administrada com 
simpaticomiméticos, antidepressivos e alimentos ricos em tiramina (como vinho, iogurte, queijo curado e bananas). 


Hidroxiureia 


Hidroxiureia (Droxia, Hydrea) é empregada de modo mais habitual em pacientes com leucemia mielogênica crônica. Além disso, 
pode levar a melhora temporária dos sintomas em alguns pacientes com melanomas metastáticos. É também usada em terapia de 
combinação com radioterapia para tratar tumores sólidos e cânceres de cabeça, pescoço e pulmão. 

Hidroxiureia bloqueia a enzima ribonucleotídio redutase. Como essa enzima é necessária para a síntese de DNA, o fármaco 
afeta o ciclo celular. Ele mata as células na fase S do ciclo celular e mantém as outras células na fase G1, na qual elas são mais 
suscetíveis à radiação. 

Hidroxiureia é fabricada como cápsulas orais de diferentes concentrações. Ela pode interagir com outros fármacos. Os seguintes 
potencializarão os efeitos tóxicos da hidroxiureia: 

m fármacos citotóxicos 
m radioterapia 
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E 
Reações Adversas à Procarbazina 


Inicialmente, tomar procarbazina pode levar a sintomas semelhantes à gripe como: 


= febre 

m calafrios 

m sudorese 

m letargia 

= dor muscular 


í 


Supressão da medula óssea de início tardio é a toxicidade mais comum relacionada com a procarbazina. Esse efeito é 
relacionado à dose. Outras reações adversas podem incluir: 


= pneumonite intersticial (inflamação do pulmão) 
m fibrose pulmonar (cicatriz) 

m náuseas 

m vômitos 

m estomatite 

m diarreia 
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Reações Adversas à Hidroxiureia 


O tratamento com hidroxiureia leva a poucas reações adversas. As que podem ocorrer incluem: 


supressão da medula óssea 

m sonolência 

m dor de cabeça 

m náuseas e vômitos 

m anorexia 

m níveis elevados de ácido úrico (isso pode exigir que alguns pacientes tomem alopurinol para evitar lesão renal) 


Interferons 


Uma família de glicoproteínas de ocorrência natural chamada de interferons pode combater o câncer. Há três principais tipos de 
interferons. 


= Interferons alfa derivam dos leucócitos. 
= Interferons beta derivam de células do tecido conjuntivo chamadas de fibroblastos. 
= Interferons gama derivam de fibroblastos e de linfócitos. 


Interferons alfa mostram sua atividade mais promissora no tratamento de cânceres sanguíneos, incluindo: 
m tricoleucemia 
m sarcoma de Kaposi relacionado com a AIDS 
= condiloma acuminata (verruga genital) 


Esses fármacos também demonstraram alguma atividade contra leucemia mielogênica crônica, linfoma, mieloma múltiplo, 
melanoma e carcinoma de células renais. 


Embora seu mecanismo exato não seja conhecido, os interferons alfa se ligam a receptores específicos de membrana na 
superfície celular. Após a ligação, eles iniciam dentro da célula uma sequência de eventos que afetam certas enzimas. Esse 
processo pode ser a razão pela qual os interferons são capazes de: 
= bloquear a replicação viral 
m suprimir o crescimento celular 
m potencializar a atividade dos macrófagos (células que circundam e destroem organismos invasores) 

m aumentar a citotoxicidade de linfócitos para células-alvo 


Interferons interagem com outros fármacos. 


m Interferons podem potencializar os efeitos de depressores do SNC. Eles aumentam de modo substancial a meia-vida de 
metilxantinas (incluindo teofilina e aminofilina). 

= O uso simultâneo de interferons com uma vacina de vírus vivo pode estimular a replicação viral, aumentando as reações 
adversas à vacina e diminuindo a resposta de anticorpos do paciente. 

m Tomar interferons enquanto se submete a radioterapia ou também toma um fármaco que cause anormalidades sanguíneas pode 
aumentar a supressão da medula óssea. 

m Interferons alfa aumentam o risco de falência renal. 


Interferon Alfa-2b 


Interferon alfa-2b (Intron) está disponível como pó para solução e como solução injetável em canetas de dose múltipla ou frascos. 
Além de seus usos no tratamento do câncer, é empregado para tratar hepatites B e C crônicas. O pó tem de ser reconstituído com 
água estéril antes da injeção ou infusão IV. A solução injetável não é recomendada para administração por via intramuscular. O pó 
reconstituído deve ser usado imediatamente, mas, se necessário, pode ser armazenado por até 24 h sob refrigeração. 


Interferon Alfa-n3 


Z 


Alfa-n3 (Alferon N) é fabricado como injeção. E normalmente empregado para tratar condiloma acuminata. Ele tem de ser 
refrigerado. 


Aldesleucina 


Aldesleucina (Proleukin) é fabricada através de um processo de DNA recombinante humano. Deriva da interleucina 2, uma 
proteína natural que estimula o crescimento de certos leucócitos. Aldesleucina é usada para combater o carcinoma metastático de 
células renais. E também empregada no tratamento do melanoma metastático e do sarcoma de Kaposi. 
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Reações Adversas aos Interferons 


A reação adversa mais comuns aos alfa interferons é o desenvolvimento de sintomas semelhantes à gripe, como: 


m febre 
m fadiga 


dor muscular 
dor de cabeça 
calafrios 

dor articular 


A toxicidade hematológica ocorre em até metade dos pacientes tomando interferons. Eles podem produzir: 


leucopenia 
neutropenia 
trombocitopenia 
anemia 


Reações adversas Gl incluem: 


m anorexia 
m náuseas 
m diarreia 


Outras reações adversas associadas ao tratamento com interferons são: 


tosse 

dificuldades respiratórias 
hipotensão 

edema 

dor no peito 

falência cardíaca 


No BALCÃO 


O interferon é guardado no refrigerador. 





Sendo Informado Sobre Interferons 





Um paciente entrega uma receita de interferon na farmácia. Onde o farmacêutico deve encontrar o interferon? 


O que é necessário aviar com o interferon para que seja administrado? 


Seringas e agulhas serão necessárias para administrar o interferon. Interferon é administrado por injeção SubQ ou IM. É sua 
responsabilidade garantir que o paciente tenha agulhas e seringas se o produto não vem com elas ou não estejam pré-enchidas. 


A prescrição do paciente é de interferon alfa. O que você pode esperar em termos de reação adversa mais comum do paciente a 
esse fármaco? 


As reações adversas comuns à interferona alfa são sintomas semelhantes aos da gripe, que podem incluir febre, fadiga, dor 
muscular, dor de cabeça, calafrios e dor articular 


Aldesleucina é fabricada como pó para injeção. É administrada por infusão IV de 15 min a cada 8 h. Há normalmente dois 
ciclos de tratamento de 5 dias separados por um período de descanso de pelo menos 7 dias. O fármaco necessita ser armazenado 
sob refrigeração e protegido da luz. Aldesleucina reconstituída ou diluída é estável por até 48 h sob refrigeração. 

MAE Muitos antineoplásicos têm de ser protegidos da luz. 

O mecanismo exato de como a aldesleucina age não é claro. Pensa-se que o fármaco estimule uma reação imunológica contra o 
tumor. 

Aldesleucina interagirá com outros fármacos. 

m Tomar aldesleucina com fármacos que tenham propriedades psicotrópicas (como opioides, analgésicos, antieméticos, sedativos e 
tranquilizantes) pode produzir efeitos aditivos sobre o SNC. 

m Glicocorticoides podem reduzir os efeitos antitumorais de aldesleucina. 

m Fármacos anti-hipertensivos podem aumentar os efeitos hipotensivos de aldesleucina. 

m Tomar aldesleucina com fármacos que são tóxicos aos rins (como aminoglicosídios), à medula óssea (como quimioterápicos 
citotóxicos), ao coração (como doxorrubicina) ou ao fígado (como metotrexato ou asparaginase) pode aumentar a toxicidade 
dos fármacos a esses órgãos. 


Altretamina 


Altretamina (Hexalen) é um antineoplásico citotóxico sintético, o que significa que é um quimioterápico para atacar as células 
tumorais. E usado como tratamento paliativo para pacientes com câncer de ovário. 


Altretamina é fabricada em cápsulas. É geralmente dada por 14 a 21 dias consecutivos em um ciclo de 28 dias. A dose total 
diária é dada em quatro doses divididas após as refeições e ao deitar. 

Não se sabe como a altretamina age. Contudo, ela se transforma em fármacos alquilantes. Altretamina tem poucas interações 
significativas com outros fármacos. 


= Tomar altretamina com cimetidina pode aumentar a toxicidade de altretamina. 
= [MAOs tomados com altretamina podem causar hipotensão ortostática grave (uma queda de pressão sanguínea ao se pôr de pé). 


Paclitaxel 


Paclitaxel (Onxol, Taxol, Abraxane) é um taxano usado para tratar câncer metastático de ovário e câncer de mama após a 
quimioterapia ter falhado. Pode também ser usado no tratamento de cânceres de cabeça e de pescoço, câncer de próstata e câncer 
de pulmão de células não pequenas. 


O fármaco age paralisando a rede de microtúbulos necessária para a mitose e para outras funções vitais da célula. 


Paclitaxel é produzido como pó para injeção. É administrado por via intravenosa. Devem ser usadas luvas para manipular o 
fármaco. O fármaco tem de ser diluído antes do uso. A solução diluída permanece estável por até 27 h à temperatura ambiente. 
Paclitaxel pode interagir com outros fármacos. 


= Tomar paclitaxel com cisplatina pode causar efeitos aditivos de supressão da medula óssea. 
m Fenitoína pode diminuir os níveis séricos de paclitaxel, levando a um efeito reduzido do fármaco. 


E) TENHACAUTEIA 


Reações Adversas à Aldesleucina 





Durante ensaios clínicos, mais de 15% dos pacientes desenvolveram reações adversas à aldesleucina. Elas incluem: 


m congestão pulmonar e dificuldade em respirar 

= anemia, trombocitopenia e leucopenia 

m bilirrubina, transaminase e fosfatase alcalina elevadas 

= hipomagnesemia (baixos níveis sanguíneos de magnésio) e acidose 
m produção urinária reduzida ou ausente 

m nível sérico aumentado de creatinina 

m estomatite 

m náuseas e vômitos 
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Reações Adversas à Altretamina 


Em ensaios clínicos, mais de 10% dos pacientes usando altretamina sentiram reações adversas, como: 


m náuseas e vômitos 
m neurotoxicidade e neuropatia periférica 
m anemia 


Supressão de medula óssea é também comum. 


= Quinupristina/dalfopristina podem aumentar os níveis sanguíneos de paclitaxel, aumentando o risco de toxicidade. 


Docetaxel 


Como o paclitaxel, docetaxel (Taxotese) é um taxano. É usado para tratar câncer metastático de mama. Pode também ser usado 


para tratar cânceres de cabeça e de pescoço, câncer pulmonar de células não pequenas e câncer de próstata. É administrado em uma 
infusão IV de 1 h. Uma conduta normal de tratamento pode ser uma vez a cada 3 semanas. O fármaco diluído deve ser armazenado 
em frascos de vidro ou frascos ou bolsas de polipropileno. Equipamentos de plástico não são recomendados. Docetaxel fechado 
pode ser armazenado entre 2 e 25º C (36 e 77º F). Deve permanecer à temperatura ambiente por 5 min antes de ser misturado com 
o diluente. A solução diluída pode ser armazenada à temperatura ambiente por até 8 h, e a infusão permanece estável por 4 h. 


Em termos de interação, ciclosporina, cetoconazol, eritromicina e troleandomicina podem alterar o metabolismo de docetaxel. 


Ensaios clínicos de docetaxel em pacientes japonesas e americanas com câncer de mama revelaram diferenças significativas na 
incidência de reações adversas entre as duas culturas. 
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Reações Adversas ao Paclitaxel 


Durante ensaios clínicos, 25% ou mais dos pacientes sentiram estas reações adversas: 


m supressão da medula óssea 

m reações de hipersensibilidade 
traçados EEG anormais 
neuropatia periférica 

dor muscular e articular 
náuseas, vômitos e diarreia 
inflamação de mucosas 
perda de cabelo 
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Reações Adversas ao Docetaxel 


Reações adversas ao docetaxel incluem: 


m reações de hipersensibilidade 

retenção hídrica 

leucopenia, neutropenia ou trombocitopenia 
perda de cabelo 

estomatite 

dormência e formigamento 

dor 

fraqueza e fadiga 


As mulheres japonesas tiveram mais probabilidade de desenvolver trombocitopenia: 1,4% contra 5,5%. Contudo, as mulheres 
japonesas nesse estudo tiveram menos probabilidade que as mulheres americanas (6% contra 29,1%) de desenvolver muitas de 
outras reações adversas, como reações de hipersensibilidade. 


Outros resultados mostraram muito pouca incidência de retenção hídrica, efeitos neurossensoriais, dor muscular, infecção e 
desenvolvimento de anemia nas pacientes japonesas. O estudo também indicou que as pacientes japonesas tiveram mais 
probabilidades de desenvolver fadiga e fraqueza do que as americanas. 


Os resultados são importantes a se considerar quando do fornecimento de docetaxel às pacientes. Esses achados também 
fornecem pistas para se conhecer que reações adversas esperar. 


TESTE RÁPIDO 


Responda as seguintes questões de múltipla escolha. 


1. Por que as mostardas nitrogenadas são eficazes no tratamento de tumores que aumentam a contagem de leucócitos de um 
indivíduo? 


a. porque elas produzem leucopenia 


b. porque elas interagem com muitos outros fármacos 
c. porque elas são específicas da fase S 
d. nenhuma das anteriores 
2. Qual dos seguintes grupos de fármacos contém os que são específicos da fase S? 
a. fármacos antimetabólitos 
b. fármacos similares aos alquilantes 
c. nitrosoureias 
d. etileniminas 
3. Qual dos seguintes fármacos não está disponível na forma oral? 
a. mercaptopurina 
b. doxorrubicina 
c. capecitabina 
d. gefitinibe 
4. Qual dos seguintes itens não é um efeito dos interferons alfa? 
a. bloqueio da supressão viral 
b. lesão aos órgãos da audição e do equilíbrio 
c. supressão do crescimento celular 
d. potencialização dos efeitos dos depressores do SNC 
5. Quais são as reações adversas mais comuns aos antineoplásicos”? 
a. náuseas e vômitos 
b. perda de cabelo 
c. supressão da medula óssea 
d. todas as anteriores 
Responda as seguintes questões em uma a duas frases. 


1. Qual é a diferença entre fármacos específicos da fase S do ciclo celular e os fármacos não específicos do ciclo celular? 


2. Como agem os fármacos análogos de pirimidinas? 


3. Como os anticorpos monoclonais diferem dos antibióticos antineoplásicos? 


4. Descreva dois usos do tamoxifeno. 


5. Qual é a diferença entre inibidores de aromatase esteroidais e não esteroidais? 


Responda as seguintes questões se verdadeiras ou falsas. 

1. — — Todos os cânceres afetam o mesmo estágio do ciclo celular, a fase S. 

2. — Um análogo é um fármaco que tem semelhança estrutural com outra substância. 

3. — —  Metotrexato é especialmente útil em tratar leucemia linfoblástica aguda. 

4. — Tumores dependentes de hormônios (específicos do gênero) são tratados com corticosteroides. 

5. —  Alcaloides da vinca agem interrompendo o processo de mitose, causando a morte das células tumorais. 


Correlacione o nome genérico de cada fármaco da coluna da esquerda com o nome comercial correto da coluna da direita. 


1. bussulfana a. Proleukin 
2. triptorelina b. Myleran 
3. bortezomibe c. Trexall 
4. metotrexato d. Velcade 
5. aldesleucina e. Trelstar 


QUADRO DE CLASSIFICAÇÃO DE FÁRMACOS 


Classificação Nome Genérico Nome(s) Comercial(is) 
clorambucila comprimidos: Leukeran 


comprimidos: Cytoxan 
injeção: Cytoxan 


ciclofosfamida 


comprimidos: Alkeran 
melfalana a 
injeção: Alkeran 
comprimidos: Myleran 
Sulfonatos de alquila bussulfana e E 4 
injeção: Busulfex 
3 r ; injeção: BICNU 
Nitrosoureias carmustina É À 
implante: Gliadel Wafer 


lomustina cápsulas: CeeNU 
estreptozocina injeção: Zanosar 
Etileniminas tiotepa injeção: (não mais vendida sob nome comercial) 
carboplatina injeção: (não mais vendida sob nome comercial) 
Fármacos 
semelhantes aos cisplatina injeção: Platinol AQ 


alquilantes 





oxaliplatina injeção: Eloxatin 


Análogos do ácido comprimidos: Trexall, Rheumatrex 
pa metotrexato RCA a ; . i 
fólico injeção: (não mais vendida sob nome comercial) 
capecitabina comprimidos: Xeloda 
aaa injeção: (não mais vendida sob nome comercial) 
injeção (lipossomal): (não mais vendida sob nome comercial) 


Análogos de injeção: FUDR 


pirimidinas 
injeção: Adrucil 
fluoruracila creme tópico: Carac, Fluoroplex, Efudex 
solução tópica: Efudex 


QUADRO DE CLASSIFICAÇÃO DE FÁRMACOS (Continuação) 


Classificação Nome(s) Comercial(is) 


Antibióticos = injeção: Cerubidine 
. o daunorrubicina a 
antineoplásicos injeção (lipossomal): Daunoxome 


injeção: Adriamycin 
injeção (lipossomal): Doxil 


; comprimidos: (não mais vendidos sob nome comercial) 
tamoxifeno i 
solução oral: Soltamox 


Androgênios fluoximesterona comprimidos: Androxy 


doxorrubicina 





testolactona comprimidos: Teslac 


enantato de 


injeção: Andro LA, Delatestryl 
testosterona 


propionato de creme tópico: First-Testosterone MC 
testosterona pomada tópica: First-Testosterone 


injeção: Depo-Testosterone 


cipionato de 
testosterona 


Antiandrogênios bicalutamida cápsulas: Casodex 
flutamida cápsulas: (não mais vendidas sob nome comercial) 
nilutamida comprimidos: Nilandron 


injeção (câncer): Depo-Provera 
Progestinas medroxiprogesterona injeção (contracepção): Depo-subQ Provera, Depo-Provera Contraceptive 
comprimidos: Provera 


QUADRO DE CLASSIFICAÇÃO DE FÁRMACOS (Continuação) 


Classificação Nome(s) Comercial(is) 


Progestinas Eesti comprimidos: (não mais vendidos sob nome comercial) 
(Continuação) suspensão oral: Megace 
Análogos do hormônio injeção: Lupron Depot 
8 ' leuprolida a a e á 
liberador de injeção: Lupron, Eligard 
gonadotropina 
injeção (depósito): Trelstar Depot 
triptorelina ' ú ça (oeposno) E p 
injeção (de longa ação): Trelstar LA 
Alcaloides da vinca injeção: (não mais vendida sob nome comercial) 


. . , cápsulas: (não mais vendidas sob nome comercial) 
Podofilotoxinas etoposídeo Ra 
injeção: Toposar, Etopophos 
Oooo i foe eee S 
Anticorpos 


monoclonais gentuzumabe 





spa injeção: Mylotarg 
ozogamicina 


ibritumomabe A : 
; injeção: Zevalin 
tiuxetana 
Terapias alvejadas injeção: Velcade 
Fármacos 
antineoplásicos năo injeção: Elspar 
classificáveis 
pegaspargase injeção: Oncaspar 
Doo interferon alfa-2b injeção: Intron A 
O interferon alfa-n3 injeção: Alferon N 


oge injeção: Onxol, Taxol 
E injeção (ligada à albumina): Abraxane 








APÊNDICE 


Respostas as Questões de 
Teste Rápido 


Capítulo 1 


Respostas das seguintes questões de múltipla escolha. 


St E 


a 


a 


Responda cada uma das seguintes questões em uma a três frases. 


l. 


Tolerância ao fármaco ocorre quando um paciente desenvolve uma resposta diminuída a ele com o passar do tempo, 
necessitando de doses maiores para produzir a mesma resposta. A dependência a um fármaco é quando um paciente exibe uma 
necessidade física ou psicológica ao fármaco. A dependência com frequência leva a sintomas de retirada quando o paciente 
cessa de tomar o fármaco. 


Possíveis respostas podem incluir uma das quatro seguintes: efeitos aditivos, potencialização, efeitos antagônicos, absorção 
diminuída ou aumentada e metabolismo e excreção diminuídos ou aumentados. 


3. Farmacocinética envolve a absorção, a distribuição, o metabolismo e a excreção de um fármaco. 


Um antagonista competitivo compete com o agonista pelos receptores. Administrar doses maiores de um agonista pode suplantar 
os efeitos do antagonista. Um antagonista não competitivo se liga aos receptores e bloqueia os efeitos do agonista. Ao se 
administrarem doses maiores do agonista não se pode reverter a ação do antagonista. 


. Possíveis respostas podem incluir o seguinte: Uma reação alérgica ocorre quando o sistema imune do paciente identifica um 


fármaco como substância estranha perigosa que tem de ser neutralizada ou destruída. Uma reação alérgica pode ser uma reação 
imediata potencialmente fatal ou uma reação branda com uma erupção e coceira. Uma reação adversa resulta dos efeitos 
farmacológicos conhecidos de um fármaco e é caracteristicamente relacionada com a dose. Não é causada por sensibilidade do 
paciente e pode ser controlada pelo ajuste da dose do fármaco. 


Responder as questões seguintes se verdadeiras ou falsas. 


o e o O E 


Verdadeira 
Verdadeira 
Falsa 
Falsa 


Verdadeira 


Relacione a descrição da coluna da esquerda com a via de administração correta da coluna da direita. 


le 


2; 


a 


Capítulo 2 


Responda as seguintes questões de múltipla escolha. 


b 
d 


Se SDS 


Responda cada uma das seguintes questões em uma a três frases. 

1. Fármacos anticolinesterásicos são geralmente utilizados para tratar a demência de branda a moderada, diagnosticar miastenia 
grave, aumentar a contração muscular em pacientes com miastenia grave e neutralizar os efeitos de fármacos anticolinérgicos. 

2. As respostas possíveis podem incluir os seguintes fármacos: acetilcolina, betanecol, carbacol, cevimelina, pilocarpina. 


Possíveis respostas podem incluir: pressão sanguínea reduzida, frequência cardíaca reduzida, força diminuída das contrações 
cardíacas, constrição dos bronquíolos, constrição dos vasos sanguíneos periféricos. 


4. Adrenérgicos de ação direta atuam diretamente no órgão ou tecido no qual o nervo é estimulado, enquanto os adrenérgicos de 
ação indireta estimulam a liberação de um neurotransmissor. Contudo, os adrenérgicos de ação dual podem funcionar de ambas 
as maneiras. 


5. Os agonistas colinérgicos estimulam diretamente os receptores colinérgicos. Esses fármacos imitam a ação do neurotransmissor 
acetilcolina. 


Responda as questões seguintes se verdadeiras ou falsas. 


Verdadeira 
Falsa 
Falsa 


Verdadeira 


Et e e a 


Verdadeira 


Relacione o nome genérico de cada fármaco na coluna da esquerda com o nome comercial correto da coluna da direita. 


č 
d 


Sto E a a 
T o 


Capítulo 3 


Responda as seguintes questões de múltipla escolha. 


b 


i e Don a a 
2 o 


a 


Responda cada uma das seguintes questões em uma a duas frases. 


1. Baclofeno produz menos sedação que o diazepam e menos fraqueza muscular periférica que o dantroleno. 


2. Fármacos bloqueadores não despolarizantes bloqueiam a ação da acetilcolina nos receptores colinérgicos da membrana muscular 
esquelética, o que impede o músculo de se contrair. Os fármacos bloqueadores despolarizantes atuam como a acetilcolina, mas 
são metabolizados em uma velocidade menor. Eles permanecem unidos aos receptores por um tempo maior, o que impede a 
repolarização da placa motora e resulta em paralisia muscular. 


3. Carbidopa não é metabolizada tão rápida ou tão extensamente como a levodopa. Ela incrementa a eficácia da levodopa ao 
bloquear o metabolismo da levodopa fora do cérebro. Isso permite que níveis aumentados de levodopa alcancem o cérebro. 


4. Fármacos anticonvulsivantes são utilizados para (1) controle a longo prazo das convulsões recorrentes da epilepsia crônica; (2) 
controle a curto prazo das convulsões agudas isoladas não causadas por epilepsia; e (3) tratamento de emergência do status 
epilepticus, um estado de convulsão contínua. 


5. A doença cardíaca isquêmica ou doença da artéria coronária (ou a presença de fatores de risco para essas condições) geralmente 
contraindicam o uso de uma triptana. O mesmo ocorre com uma história de derrame, AITs ou doença vascular periférica. 


Responda as seguintes questões se verdadeiras ou falsas. 


Verdadeira 
Verdadeira 
Falsa 
Falsa 


Fono De Em 


Verdadeira 


Compare o nome genérico de cada fármaco anticonvulsivante na coluna da esquerda com sua classificação na coluna da direita. 


d 
b 


So doer oo dO a 
o 


Capítulo 4 


Responda as seguintes questões de múltipla escolha. 


Q 


SM ei DO To 
o e o 


o 


Responda cada uma das seguintes questões em uma a três frases. 


1. AINEs seletivos bloqueiam apenas as enzimas COX-2, enquanto os AINEs não seletivos bloqueiam as enzimas COX-1 e COX- 
2. Os AINEs não seletivos têm mais probabilidade de irritar o revestimento gástrico. 


2. Opioides se ligam a seus receptores e mimetizam os efeitos das endorfinas naturais. Esses fármacos paralisam a liberação de 
substâncias que causam a resposta do organismo à dor. 


Os antagonistas se ligam nos receptores, de modo que o opioide não pode se ligar a eles (inibição competitiva). 


4. Possíveis respostas podem ser: anestesia geral — o paciente está inconsciente e não sente dor ou sensações por todo o corpo; 
anestesia local — perda da sensação em parte do corpo, administrada por injeção; anestesia tópica — perda da sensação em uma 
área específica do corpo, administrada através da pele ou de mucosas. 


5. Possíveis respostas podem incluir pelo menos três das seguintes: alívio ou prevenção da dor, especialmente dor de pequenas 
queimaduras; alívio de coceira e irritação; anestesia de uma área inflamada da garganta ou dor bucal, quando utilizado um 
spray ou uma solução oral. Antes é dada uma injeção; anestesia das superfícies mucosas antes da inserção de um tubo; alívio 


Responda as seguintes questões se verdadeiras ou falsas. 


Falsa 
Verdadeira 


Verdadeira 


Falsa 


E e o O 


Verdadeira 


Compare o nome genérico de cada fármaco na coluna da esquerda com o nome comercial correto na coluna da direita. 


c 


S do SO E o 
» ao 


o 


Capítulo 5 


Responda as seguintes questões de múltipla escolha. 
a 
b 
d 


c 


EN E A a 


a 


Responda cada uma das seguintes questões em uma a três frases. 
1. Ela dilata as veias, artérias e arteríolas, reduzindo a resistência do bombeamento do sangue e, portanto, reduzindo a carga de 
trabalho e as necessidades de oxigênio do coração. 


2. Classe IA altera a membrana da célula miocárdica. Classe IB bloqueia o influxo rápido de iontes sódio. Classe IC alentece a 
condução. 


3. Os fármacos sequestrantes de ácidos biliares diminuem os níveis de ácidos biliares, o que provoca o fígado a produzir mais 
ácidos biliares a partir do colesterol, baixando os níveis sanguíneos de colesterol. Estatinas baixam os níveis de colesterol ao 
interferirem com a produção hepática de colesterol. 


4. Ambos são empregados para tratar a falência cardíaca. Inibidores da ECA são também anti-hipertensivos. 


5. Fármacos anti-hipertensivos agem de várias maneiras, e, como a hipertensão pode ter várias causas, um único fármaco pode não 
ser suficiente. 


Responda as seguintes questões se verdadeiras ou falsas. 


Verdadeira 
Verdadeira 
Falsa 
Falsa 


U a GS a cm 


Verdadeira 


Correlacione cada nome patenteado do fármaco na coluna da esquerda com seu uso na coluna da direita. 


a 


c 


pi e pa a 


Capítulo 6 


Responda as seguintes questões de múltipla escolha. 
b 

c 
b 
G 
d 


Em qu o E 


Responda cada uma das seguintes questões em uma a três frases. 


1. A quantidade de ferro absorvida depende de quanto está armazenado no organismo. 


2. As grávidas são aconselhadas a tomar suplementos de ácido fólico para impedir defeitos do tubo neural (p. ex., espinha bífida) 
em seus fetos em desenvolvimento. 


3. Varfarina pode ser usada para tratar tromboembolia, para impedir DVT, em pacientes com próteses de valvas cardíacas ou 
doenças da valva mitral, para diminuir o risco de coagulação arterial ou em combinação com um fármaco antiplaquetário. 


4. As doses de varfarina são extremamente dependentes da resposta individual do paciente. O médico, ao receitar, necessita 
monitorar os resultados de TP e de INR para determinar a dose, e a posologia pode variar de dia para dia. 


5. Fármacos anticoagulantes podem reduzir a capacidade do sangue coagular, enquanto os fármacos trombolíticos podem lisar ou 
dissolver os coágulos existentes. 


Responda as seguintes questões se verdadeiras ou falsas. 


Verdadeira 
Falsa 
Verdadeira 
Falsa 
Falsa 


AE o E T 


Correlacione o nome genérico de cada fármaco na coluna da esquerda com o nome comercial na coluna da direita. 
a 
d 
b 


c 


A E a E 


e 


Capítulo 7 


Responda as seguintes questões de múltipla escolha. 


A o o oo a 
Sacos 


Q 


Responda cada uma das seguintes questões em uma a três frases. 


1. Os agonistas beta,-adrenérgicos de curta ação são geralmente usados quando se necessita de alívio rápido dos ataques asmáticos. 
Os agonistas beta,-adrenérgicos de longa ação são usados para controlar e impedir tais ataques e são, portanto, administrados 


em horários fixos. 


Os modificadores de leucotrienos inibem a formação de leucotrienos pelo organismo ou a ligação de leucotrienos nos receptores. 
Os estabilizadores de mastócitos estabilizam as membranas dos mastócitos e bloqueiam a liberação de histamina dos 
mastócitos. 


Fumar tabaco ou maconha, comer carnes grelhadas e tomar suplementos contendo erva-de-são-joão pode reduzir a eficácia da 
teofilina. Ingerir bebidas com cafeína e comer alimentos ricos em gordura pode aumentar a concentração de teofilina, 
possivelmente resultando em toxicidade. 


Expectorantes são planejados para desprender o muco, de modo que ele possa ser expelido do organismo. Isso geralmente 
acontece através da tosse. Um antitussígeno suprimirá a tosse, o que reduziria a eficácia do expectorante. 


Formas inalantes e tópicas geralmente têm apenas efeitos locais. Fármacos sistêmicos, que são processados no fígado ou no 
sistema Gl, são absorvidos na corrente sanguínea e circulam por todo o organismo. 


Responda as seguintes questões se verdadeiras ou falsas. 


Beto Do Do 


Falsa 

Verdadeira 
Verdadeira 
Verdadeira 


Falsa 


Compare cada fármaco genérico na coluna da esquerda com sua classificação na coluna da direita. 


a a A 


b 


Capítulo 8 


Responda as seguintes questões de múltipla escolha. 


Enio RS, dE MD 


o 
b 
d 
a 


a 


Responda cada uma das seguintes questões em uma ou duas frases. 


1. 


Para um paciente com infecção por H. pylori, a terapia tríplice ou quádrupla pode ser necessária. A terapia tríplice consiste em 
dois antibióticos e um inibidor da bomba de prótons, enquanto a terapia quádrupla consiste em dois antibióticos, um inibidor da 
bomba de prótons ou um antagonista do receptor H, mais subsalicilato de bismuto. 


Os antagonistas do receptor H, agem se ligando aos receptores H,, bloqueando a ação da histamina e reduzindo a secreção de 
ácido gástrico. Os inibidores da bomba de prótons se combinam com hidrogênio, potássio e adenosina trifosfato nas células 
parietais gástricas. Ao bloquearem a “bomba ácida”, eles impedem a etapa final da produção de ácido e reduzem a secreção 
ácida gástrica. 

O alumínio causa constipação intestinal. O magnésio causa diarreia. Ao se combinar os dois em um único produto, o resultado 
geralmente não altera a função intestinal. 


Laxantes hiperosmolares puxam água para as fezes, estimulando a peristalse; laxantes estimulantes atuam diretamente na mucosa 
intestinal. 


As respostas podem incluir duas das seguintes: para tratar as náuseas e os vômitos após cirurgia; para tratar náuseas e vômitos 
relacionados com a quimioterapia; para tratar náuseas e vômitos graves associados a um vírus. 


Responda as seguintes questões se verdadeiras ou falsas. 


Verdadeira 
Falsa 
Verdadeira 


Falsa 


Dan a SA e 


Verdadeira 


Correlacione o nome genérico de cada fármaco na coluna da esquerda como o nome comercial correto da coluna da direita. 


Sto ões fd OE EA 
Seas o 


O 


Capítulo 9 


Responda as seguintes questões de múltipla escolha. 


b 


a 


Mio e pa 


Responda cada uma das seguintes questões com uma ou duas frases. 
1. Alguns fármacos antimicrobianos foram receitados sem necessidade. Essa exposição desnecessária de alguns micróbios a esses 
fármacos faz com que esses micróbios evoluam e desenvolvam linhagens que são resistentes ao fármaco receitado em excesso. 


2. O regime recomendado é isoniazida, rifampicina, pirazinamida e etambutol ou estreptomicina. Pode ser modificado adicionando- 
se um quinto ou sexto fármaco se os testes mostrarem resistência a um ou mais dos fármacos de primeira linha. 


3. As respostas variarão, mas devem exibir o reconhecimento de que os fármacos antirretrovirais são empregados em combinação 
em regime de múltiplos fármacos. 


4. Tetraciclinas têm muitas interações com outros fármacos ou com alimento. Elas podem ser dadas com o estômago vazio e sem 
ferro, produtos lácteos ou antiácidos. 


5. Para impedir a formação de cálculos e cristais nos rins, os pacientes têm de tomar bastante líquido quando tomarem uma 
sulfonamida. Cada dose deve ser tomada com um copo de água, e os pacientes devem beber de 2 a 3 £ de líquido por dia. 


Responda as seguintes questões se verdadeiras ou falsas. 


Falsa 

Verdadeira 
Verdadeira 
Verdadeira 


Falsa 


A a bd ES 


Correlacione cada fármaco antifúngico na coluna da esquerda com a infecção micótica que ele trata na coluna da direita. 


A oe ce IDO a 
ac ps o 


O 


Capítulo 10 


Responda as seguintes questões de múltipla escolha. 


Sn as ES S 


c 
d 
b 
c 


a 


Responda cada uma das seguintes questões em uma a duas frases. 


L 


Anti-histamínicos não sedativos não atravessam a barreira hematencefálica, assim não afetam o SNC como o fazem os anti- 
histamínicos sedativos. Estes podem se ligar a receptores no cérebro. 


Eles bloqueiam os sintomas relacionados com a resposta inflamatória como rubor, edema, calor e dor à compressão ou contato. 
Eles interrompem as respostas imunes nas células, reduzem os níveis de leucócitos, fazem as imunoglobulinas pararem de se 
ligar e identificar células invasoras e fazem o organismo parar de formar interleucinas. 


. Eles suprimem as reações de hipersensibilidade; eles reduzem as respostas do sistema imune e fazem os leucócitos pararem de 


atacar o órgão transplantado. 


. Uricosúricos não podem ser empregados durante os ataques agudos de gota; outros fármacos antigota como alopurinol e 


colchicina podem ser empregados para tratar os ataques de gota. 


. Anti-histamínicos agem competindo com a histamina pelos receptores H,. Eles fazem a histamina parar de produzir seus efeitos. 


Os estabilizadores de mastócitos atuam nos mastócitos interrompendo a liberação de histamina. 


Responda as seguintes questões se verdadeiras ou falsas. 


A Sd DS E 


Falsa 

Verdadeira 
Verdadeira 
Verdadeira 


Verdadeira 


Correlacione o nome genérico de cada fármaco na coluna da esquerda como o nome comercial correto da coluna da direita. 


Sm oo Dr 


Capítulo 11 


Responda as seguintes questões de múltipla escolha. 


RR 


d 


c 


Responda cada uma das seguintes questões em uma a três frases. 


1. 
2. 


Sedativos reduzem a ansiedade ou a excitação. Hipnóticos induzem o sono. 


Um injetável deveria ser usado para o alívio rápido da agitação e outras condutas produzidas pelos sintomas da psicose. A 


administração oral é para a prevenção de tais sintomas. 


ATCs e ISRSs agem bloqueando a recaptação de certos neurotransmissores. IMÃOs agem bloqueando o metabolismo de 
neurotransmissores. Em cada caso, a ação do fármaco torna os neurotransmissores mais disponíveis para aliviar a depressão. 


Antipsicóticos são receitados para tratar ilusões, alucinações e outros transtornos de pensamento associados a várias psicoses. 
Antidepressivos elevam o humor, e são receitados para tratar a depressão. 


Pode ocorrer discinesia tardia, que se caracteriza por uma gama de movimentos musculares involuntários potencialmente 
irreversíveis. 


Responda as seguintes questões se verdadeiras ou falsas. 


SM E as O 


Verdadeira 
Verdadeira 
Verdadeira 
Verdadeira 


Falsa 


Correlacione cada fármaco genérico na coluna da esquerda com sua classificação na coluna da direita. 


En ci 0 E 


Capítulo 12 


Responda as seguintes questões de múltipla escolha. 


AR A 


c 
d 
b 
a 


c 


Responda cada uma das seguintes questões em uma a duas frases. 


ki 


A quantidade de insulina depende dos resultados da glicemia. 


Quantidades diferentes de insulina são receitadas por um médico para diferentes níveis de glicemia. 


2. 


Resposta possível: No diabetes do tipo 1, o paciente é incapaz de produzir insulina. No diabetes do tipo 2, o paciente pode 
produzir quantidades pequenas de insulina, mas a quantidade não é suficiente para controlar sua glicemia. 


Respostas possíveis incluem: regulação do ciclo menstrual e diminuição da perda sanguínea; diminuição da possibilidade de 
anemia ferropriva; redução da dismenorreia; diminuição da possibilidade de cistos ovarianos e gravidezes ectópicas; redução da 
probabilidade de doença fibrocística de mama, de doença inflamatória pélvica, de câncer endometrial e de câncer ovariano; 
ajuda na manutenção da densidade óssea; redução dos sintomas de endometriose. 


Respostas possíveis incluem: As vantagens da TRH (terapia de reposição hormonal) são risco reduzido de osteoporose e 
sintomas reduzidos da menopausa, incluindo ondas de calor e rubor, secura, queimação e coceira vaginais. As desvantagens 
incluem riscos aumentados de câncer endometrial e de doença cardíaca. 


Respostas possíveis incluem: Monofásica significa que os níveis de estrogênio e progestinas permanecem constante por todo o 
ciclo. Contudo, para contraceptivos bi e trifásicos, os níveis de progestinas e/ou estrogênio variam por fases. As formulações 
bifásicas têm duas fases, enquanto as formas trifásicas têm três fases. 


Responda as seguintes questões se verdadeiras ou falsas. 


Em a Bo DE ur 


Falsa 
Verdadeira 
Falsa 
Verdadeira 


Verdadeira 


Correlacione o nome genérico de cada fármaco na coluna da esquerda com o nome comercial correto da coluna da direita. 


A E E A 


Capítulo 13 


Responda as seguintes questões de múltipla escolha. 


A a Sm 


d 
b 


d 


Responda cada uma das seguintes questões em uma a três frases. 


1. 


Algumas dosagens de potássio são muito menores e são medidas em unidades miliequivalentes e não em miligramas, como 
outros fármacos. Esses fármacos de potássio (como o cloreto de potássio) podem causar parada cardíaca se for tomada uma 
superdosagem. 


E importante ter ossos e dentes fortes e manter as funções cardíaca, renal e pulmonar normais. 


. Ele estimula a secreção de paratormônio, que regula os níveis de cálcio no LIC. Ele também auxilia o movimento de sódio e 


potássio através das membranas. 


. Ele mantém a pressão osmótica, a concentração do LEC, o equilíbrio acidobásico e o equilíbrio hídrico. Também contribui para 


a condução nervosa e a função neuromuscular e desempenha um papel na secreção glandular. 


. O potássio é um elemento essencial para a função apropriada de muitos tipos de células, incluindo as cardíacas e todas as outras 


células musculares e todas as células nervosas. Isso o torna importante para a transmissão dos impulsos nervosos e para a 
contração muscular. Também é essencial para o crescimento e reparo dos tecidos e para manter o equilíbrio acidobásico do 
organismo. 


Responda as seguintes questões se verdadeiras ou falsas. 


SER ad DT 


Verdadeira 
Falsa 
Verdadeira 
Falsa 
Falsa 


Correlacione cada fármaco da coluna da esquerda com a condição que ele trata da coluna da direita. 


l. 
2. 
3. b 
4. 


e 


Capítulo 14 


Responda as seguintes questões de múltipla escolha. 


e 


Sm o o RD A 
ac os 


Responda as seguintes questões em uma a duas frases. 
1. Fármacos que não são específicos do ciclo celular atuam sobre as células em qualquer fase do ciclo celular. Fármacos que são 
específicos da fase S apenas afetam as células que estão na fase S, ou fase de síntese, do ciclo celular. 


2. Eles interferem com a síntese de DNA por agirem como nucleotídios. Eles são incorporados às fitas do DNA e interrompem a 
síntese de DNA. 


3. Anticorpos monoclonais são anticorpos artificiais planejados para ter como alvo substâncias específicas, tais como células 
imunes ou células cancerosas, e antibióticos antineoplásicos são produtos antimicrobianos. 


4. Tamoxifeno pode ser usado sozinho e como terapia adjuvante em mulheres com câncer de mama que não se espalhou para os 
linfonodos axilares. Pode ser usado no tratamento de mulheres pós-menopáusicas cujo câncer se espalhou para os linfonodos 
axilares. Pode também ser usado como tratamento paliativo de câncer de mama. Além disso, tamoxifeno reduz a probabilidade 
de câncer de mama em mulheres de alto risco. 


5. Inibidores da aromatase não esteroidais têm efeitos temporários ou reversíveis sobre a enzima aromatase, enquanto os efeitos dos 
inibidores esteroidais são irreversíveis. 


Responda as seguintes questões se verdadeiras ou falsas. 


Falsa 
Falsa 
Verdadeira 


Falsa 


SER e RO DS ES 


Verdadeira 


Correlacione o nome genérico de cada fármaco da coluna da esquerda com o nome comercial correto da coluna da direita. 


b 


pi g o O 
a 


